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97. JAHRGANG 


Originalaufsätze und Vorträge 


Ärztliche Fortbildung 


Über Gesichtsabszesse und Gesichtsphlegmonen, mit besonderer Berü 


cksichtigung der 


Krankheitsformen der Grenzgebiete 


von Oberarzt Dr. Stefan Köväry, Budapest 


Zusammenfassung: Anschließend an die am vorderen Teil des 
Schädels verlaufenden Ostitiden, Verletzungen und Entzün- 
dungen der Weichteile können Abszesse und Phlegmonen auf- 
treten. 

Der Gesichtsabszeß neigt zur Demarkation, die Gesichtsphleg- 
mone dagegen ist eine Infiltration, die nicht einzuschmelzen, 
sondern fortzuschreiten pflegt. Abszesse können meist intraoral 
eröffnet werden, die im Gesicht und am Halse verlaufenden 
Phlegmonen jedoch, wo die Grenze zwischen gesunden und 
kranken Teilen meist unscharf ist, müssen auf dem ganzen 
Gebiete der Infiltration tief eröffnet werden. Besonders bei 
den phlegmonösen Formen ist die exakte Differentialdiagnose 
den Krankheitsformen der Grenzgebiete gegenüber wichtig, 
wie supraaurikuläre, präaurikuläre und retroaurikuläre vtogene 
Komplikationen, Parotiseiterungen, spezifische und andere 
Hals-Lymphdrüsen-Schwellungen usw., mit besonderer Rück- 
sicht auf die Komplikationen. 

Die Eröffnung der verschiedenen Phlegmonetypen ist mittels 
der der regionalen Lage entsprechenden Inzisionen vorzu- 
nehmen, stets dem Fortschreiten des Prozesses vorbeugend. 


Gesichtsabszesse und Gesichtsphlegmonen, als Folge der ent- 


- zündlichen Erkrankungen der Oberlippe, Nasenrücken und 


Nasenflügel, der Kieferostitiden und Osteomyelitiden denta- 
len Ursprungs, sowie der Verletzungen der Gesichtsknochen, 
sind immer ernste Erkrankungen. 

Krankheitserreger der Phlegmonen sind meist die Strepto- 
kokken, die zur Demarkation neigender Abszesse eher die 
Staphylokokken. 

Sowohl vom pathologischen als vom chirurgischen Stand- 
punkte aus betrachtet, als auch zwecks Differenzierung von 
den Krankheitserscheinungen der Grenzgebiete, muß der 
Chirurg über genaue topographisch-anatomische Kenntnisse 
verfügen. Ätiologisch betrachtet spielen ‚die Widerstands- 
fähigkeit des Patienten und die Ve der Bakterien eine 
wichtige Rolle. 

Unter den auf dem Gebiete des Schädels verlaufenden ent- 
zündlichen Prozessen ist die Phlegmone stets eine schwerere 
Erscheinungsform als der demarkierte, eingeschmolzene Ge- 
sichtsabszeß. Bei der Entstehung dieser entzündlichen Erkran- 
kungen spielen sowohl ätiologisch ganz verschiedene Faktoren 
eine Rolle, als auch ihre chirurgische Lösung verschiedene 
Standpunkte zu berücksichtigen hat. 

Bei den Phlegmonen sammelt sich das serös-eitrige Exsudat 
in den Spalten des Bindegewebes und breitet sich als 
seröse Bindegewebsentzündung durch diese Spalten entlang 
den Faszien aus, welche die Kaumuskeln und ein gewisses 
Gebiet des Gesichtes bedecken. Die phlegmonöse Infiltration 
beschränkt sich nicht nur auf das Gebiet eines Spatiums, son- 
dern greift auch auf benachbarte Bindegewebsspatia über. 

In diesen Bindegewebsspalten verlaufen, als zusammen- 
ur ang Verkettung, die Lymph- und neben ihnen die Blut- 
geiäße. 

Diese Bindegewebsspalten können die Infektion einerseits 
in dass Schädelinnere, andererseits am Halse in das 
vordere und hintere Mediastinum weiterleiten. 


Die konsekutiven Phlegmonen der vom Gebiete der Front- 
zähne, der Prämolaren und Molaren ausgehenden dentalen 
Infektionen, Osteomyelitiden treten an charakteristischen Stel- 
len des Gesichtsschädels in Erscheinung. Die von den vorderen 
unteren Frontzähnen ausgehenden Phlegmonen progredieren 
innen über der Muskulatur des Mundbodens, verursachen 
Schwellung der Zunge mit ihrer Hochhebung, so daß der 
Patient nicht essen kann und er so spricht, als ob er einen 
Knödel im Munde hätte. In diesen Fällen können wir noch 
mit ausgiebiger innerer Inzision Abhilfe schaffen. Diese Krank- 
heitsform nennen wir Phlegmone sublingualis. 


Die Differentialdiagnose zwischen dieser und der Ranula 
ist leicht, da die Ranula langsam wächst und meist entzün- 
dungslos verläuft. Etwas schwieriger ist die Differenzierung 
von einer Glossitis und einem beginnenden Abszeß in der 
Zungenwurzel. Eine Röntgenaufnahme von den Zähnen wird 
uns behilflich sein. 

Bei den submentalen Östitiden dentalen Ursprungs erscheint 
die Haut der Kinngegend außerordentlich gespannt, glänzend, 
pastös und bei Berührung sehr schmerzhaft. Die Infiltration ist 
bereits unterhalb der Muskulatur des Mundbodens, des 
Musculus mylohyoideus. Dies ist die Phlegmone submentalis. 


Hier ist eine innere Inzision bereits nicht mehr erfolgreich 
genug, es muß das ganze infiltrierte Gebiet unterhalb der 
Mandibula bogenförmig, tief eröffnet werden, um einerseits 
dem unter prallem Druck befindlichen Sekret abfließen zu 
helfen, andererseits durch Einführung von Medikamenten dem 
Fortschreiten des Prozesses vorzubeugen. 


Die von Entzündungen der oberen Prämolaren oder der 
Nasenrücken-Nasenflügel-Gegend entstandenen oder Gesichts- 
knochenverletzungen begleitenden Phlegmonen erscheinen 


‘ meist. auf dem von Nase, Orbita, Musculus masseter und 


unterem Unterkieferrand begrenzten Gebiete, weil oben die 
am Os zygomaticum haftende Fascia parotideomasseterica, 
unten die am Rande der Mandibula haftenden, starken Hals- 
faszien ein Fortschreiten der Entzündung temporär verhindern. 


Wenn der Prozeß die Fascia parotideomasseterica durch- 
bricht, schreitet die Entzündung hinauf in die Regio temporalis. 
Die so entstandene, bindegewebige Infiltration der Weichteile 
nennen wir Phlegmone temporofacialis. 


Dies kann Infiltration der ganzen Schläfengegend verur- 
sachen. Dies Krankheitsbild kann leicht mit einer otogenen 
Zygomatizitis mit konsekutivem Abszeß verwechselt werden. 
Wir wissen, daß diese akute Form der Otitis media dann ent- 
steht, wenn die eitrige Entzündung des Tegmen tympani auf 
die Zygomatikuswurzel übergreift und hier Knochendestruk- 
tionen verschiedenen Grades verursacht. Der otologische Be- 
fund, Schwerhören, aus dem Ohr fließender dickflüssiger Eiter 
weisen auf eine Knochenerkrankung hin. Wenn nur die 
Weichteile des Mittelohres erkrankt sind, sehen wir bloß 
serösen Ausfluß. Beim Stellen der Diagnose ist uns auch eine 
Schüllersche Aufnahme behilflich. Bei temporaler Phlegmone 
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muß das ganze infiltrierte Gebiet tief, fächerartig eröffnet 
werden, wogegen bei otogener Zygomatizitis eine Antrotomie 
mit anschließender Zygomatektomie vorgenommen werden 
muß. 


Wenn die Gesichtsphlegmonen dem Angulus mandibulae 
zustreben und die die Parotis bedeckenden Weichteile infil- 
trieren, sprechen wir von der Phlegmone parotidea. 


Beim Eröffnen dieses infiltrierten Gebietes muß auf die 
Fasern des Nervus facialis achtgegeben werden, doch müssen 
wir vor allem ein Fortschreiten dieses schweren Krankheits- 
bildes zu verhindern und das Leben des Kranken zu retten 
trachten. Mit diesem nicht zu verwechseln sind die Erkrankun- 
gen, Eiterungen der Parotis. Bei Parotisphlegmonen entleert 
sich kein Eiter aus dem Ductus Stenonianus, auch pflegt der 
untere, nicht infiltrierte Teil der Drüse nicht druckempfindlich 
zu sein. i 


Auc von den Phlegmonen der oberen Parotisgegend sind 
die vorhin erwähnten präaurikulären otogenen Abszesse zu 
differenzieren. 


Der präaurikuläre Abszeß, der durchgebrochene Zygomati- 
kusabszeß, erscheint oft unmittelbar unter der Fascia paroti- 
deomasseterica, kann also in manchen Fällen nicht nur eine 
temporale, sondern auch eine Phlegmone parotidea vor- 
täuschen, ja sogar mit einer Parotitis verwechselt werden. 


Wenn wir den präaurikulären otogenen Abszeß eher bei 
Erwachsenen finden, so ist die supraaurikuläre Infiltration 
otogenen Ursprungs stets eine Kindererkrankung, die anato- 
misch bedingt ist; die Ursache ist, daß bei kleinen Kindern der 
knöcherne Gehörgang noch nicht entwickelt ist, also ein akuter 
Mittelohrprozeß leicht die Weichteile entlang der Ohrmuschel 
infiltriert. 


Wenn eine Phlegmone der Parotisgegend dentalen Ursprungs 
nach hinten und abwärts progrediert, ist der Fall mit einem 
otogenen, den Processus mastoideus durchbrochenen, soge- 
nannten Bezoldschen Abszeß leicht zu verwechseln 
sowie mit entzündlichen Erkrankungen der Halslymphdrüsen. 
Zur Sicherstellung der Diagnose eines Bezold-Abszesses dienen 
uns wieder der otologische sowie Röntgenbefund und der 
dickflüssige, eitrige Ausfluß. 


Differentialdiagnostisch müssen wir noch die Weisheitszähne 
erwähnen, welche oft eine Gingivitis, Periostitis mit anschlie- 
ßender, submandibulärer Schwellung der Weichteile verur- 
sachen. Der Patient leidet an Mundsperre, auch weisen die 
Zahnfleischschwellung und der vorquellende Eiter neben Weis- 
heitszähnen auf den dentalen Ursprung hin. Die diesbezüg- 
lichen Komplikationen, deren chirurgische Behandlung sowie 
die entsprechende Indikationsstellung überschreiten den Rah- 
men dieser kurzen Arbeit. 


Erwähnen möchte ich noch, als ein Krankheitsbild der Grenz- 
gebiete, die Arthritis temporomandibularis. Der eitrige Prozeß 
der Kinderotitiden erreicht wahrscheinlich durch die Glaser- 


- sche Spalte das Kiefergelenk und kann hier Entzündung, später, 


anschließend an Mundsperre, sogar Ankylose verursachen. 
Meiner Meinung nach spielt auch der Umstand eine Rolle, daß 
bei kleinen Kindern die knöcherne Gehörgangswand noch nicht 
entwickelt ist. Odeme der Weichteile, anschließend an solche 
otogene Kiefergelenksentzündungen, müssen also differential- 
diagnostisch auch in Betracht gezogen werden. 


Von den unteren prämolaren und molaren Zähnen aus- 
gehende entzündliche Symptome treten über dem Rande der 
Mandibula auf, solange ihrem Weiterschreiten die am Mandi- 
bularrand haftende Fascia colli superficialis Halt gebietet. Der 
Unterkiefer „schwimmt“ im Eiter, dies nennen wir eine Phleg- 
mone perimandibularis. 


Wenn die Bindegewebsentzündung, von den hinteren Mo- 
laren ausgehend, sich retromaxillär nach rückwärts wendet 
oder von der inneren Fläche der Kieferknochen in das Spatium 
parapharyngeum durchbricht, kann dies schwere, letale Folgen 
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haben. Infektionen, von den hinteren oberen Molaren :us- 
gehend, gelangen in die Fossa pterygocranialis und können 
schwere Komplikationen in der Orbita, an der Gehirnbasis 
und im Gehirn bedingen, auch Thrombosierung des Plexus 
venosus pterygoideus verursachen. Wo dieser im Spat'um 
parapharyngeum liegt, wird von prästyloidem Raum jge- 
sprochen. Dieser Plexus ist durch die orbitalen Venen, auf (em 
Wege der in die Fossa sphenopalatina mündenden Fissura 
orbitalis inferior mit den Sinus der Gehirnbasis in Veriin- 
dung. So können schwere basilare Komplikationen, Menin:crtis 
basilaris und Sinusthrombose entstehen, die noch vor (em 
Auftreten einer Enzephalitis, eines extraduralen oder Gehirn- 
abszesses tödlich verlaufen können. Dies ist die Phlegmune 
pterygocranialis. Zwecks Eröffnung dieser muß gelegentlich das 
Os zygomaticum reseziert werden. 


Sowohl vom Gebiete der unteren als auch der oberen 
Molaren ausgehende Komplikationen können sich in den 
retrostyloiden Raum des Spatium parapharyngeum erstrecken, 
Der prästyloide Raum wird vom retrostyloiden durch den von 
hinten-oben nach vorne verlaufenden Musculus stylohyoideus 
getrennt. Im retrostyloiden Raum abwärts verlaufen die Blut- 
gefäße des Halses. Die phlegmonöse Infiltration kann aus dem 
Spatium pterygocraniale auch durch andere präformierte Öff- 
nungen der Gehirnbasis, durch das Foramen ovale und das 
Foramen rotundum hindurch in das Intrakranium gelangen. 


Die unter den Angulus mandibulae gelangten Halsphleg- 
monen können abwärts durch drei Spatien hindurch in der 
Richtung des Mediastinums fortschreiten: 


1. Die zwischen der Haut des Halses und der Fascia colli 
superficialis sich bewegende Infiltration ist die Phlegmone colli 
superficialis. 

2. Die zwischen der Fascia colli superficialis und media fort- 
schreitende Infiltration nennen wir Phlegmone colli mediana. 


3. Die dritte und schwerste Form ist die zum Kehlkopf und 
Osophagus führende Phlegmone colli profunda. 


In den Fällen der vorderen und seitlichen Halsphlegmonen 
können wir mittels tiefer Eröffnung, parallel dem Musculus 
sternocleidomastoideus, einem Fortschreiten der Infektion in 
das Mediastinum vorbeugen; jedoch die aus dem parapharyn- 
gealen Raum in das Retrophäryngeum durchbrechenden, 
sogenannten retropharyngealen oder richtiger perivertebralen 
Phlegmonen dringen in das unerreichbare hintere Mediastinum, 
hinein und haben meist tödlichen Ausgang. 


Bezeichnend für das phlegmonöse Krankheitsbild ist die 
rasch fortschreitende Infiltration. Der Kranke sieht verfallen 
aus, mit aschfahlem Gesicht, hat hohes Fieber, eine belegte 
Zunge, mit sehr schlechtem Allgemeinbefinden. Die Leukozyten- 


. zahl ist stark erhöht. 


Beide Reihen der regionären Halslymphdrüsen spielen im 
Fortschreiten der Krankheit eine wichtige Rolle. Zu bemerken 
ist, daß die Lymphdrüsen in den Fällen dentaler Erkrankungen 
lange Zeit der Infektion standhalten, durch Phagozyten die 
eingedrungenen Bakterien bekämpfen. Schließlich fallen sie 
aber auch dem destruierenden Prozeß zum Opfer. Bei Phleg- 
monen dentalen Ursprunges ist also die Destruktion der 
Lymphdrüsen ein System der schwersten Erkrankung. 


Falls auh Schüttelfrost auftritt, ist das oft schon eine 
Folge der Erkrankung des venösen Sinus. 


Sowohl die Phlegmonen im prästyloiden oder retrostyloiden 
Raum, als die Thrombophlebitiden auf dem Gebiete der Orbita 
haben ihre wichtigen allgemeinen und lokalen Symptome. Die 
infolge Entzündung der umgebenden Weichteile verursachte 
Thrombophlebitis kann zur vollständigen Obliteration des 
venösen Lumens führen. Der Thrombus besteht aus Leuko- 
zyten, Fibrin, roten Blutkörperchen und Bakterien. 


Das Eindringen der zerfallenden Bakterien in den Blutstrom 
verursacht den Schüttelfrost. - 
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Bei traumatisch oder dental bedingten Phlegmonen der 
Nasenflügel oder des Gesichtes müssen wir wissen, daß die 
Vena angularis mit der Vena facialis anterior und mit dem 
venösen Plexus der Orbita in Verbindung ist. Auch auf diesem 
venösen Wege kann eine orbitale Thrombose oder Phlegmone 
entstehen. Die Thrombose des Plexus venosus pterygoideus 
kann leicht die Gehirnblutleiter thrombosieren. Nach abwärts 
gelangt das Blut des venösen Plexus in die Vena facialis 
posterior, die mit der Vena facialis anterior vereinigt, die Vena 
facialis communis bildend, in die Vena jugularis fließt. 


Die Thrombosierung der Blutleiter zeigt lokale und allge- 
meine Symptome. 

Zu den allgemeinen Symptomen gehört der septische Fieber- 
verlauf, der mit Schüttelfrost beginnt, mit hohem Ansteigen 
der Fieberkurve. Der weitere Fieberverlauf kann kontinuier- 
lich, remittierend und intermittierend sein. Die Temperatur 
wird vorübergehend auch normal, und der Patient fühlt sich 
wohl; bald darauf stellen sich aber wieder Schüttelfröste mit 
hohem Fieber ein. 

Es ist ratsam, die Blutentnahme zwecks Hämokultur immer 
während des Schüttelfrostes vorzunehmen, wenn die Blut- 
bahnen von Bakterien überschwemmt sind. 


Die Leukozytenzahl steigt auf 20000 und noch höher, die 
Zahl der Lymphozyten ist vermindert, die Eosinophilen ver- 
schwinden fast. Letzteres ist immer ein ernstes Symptom, ein 
Zeichen der allgemeinen Infektion. 


Lokale Symptome sind: stark entzündete, geschwollene, 
sehr schmerzhafte Weichteile, vergrößerte Lymphdrüsen. Wenn 
der Prozeß sich in die Orbita erstreckt, kann Verschluß der 
Vena ophthalmica erfolgen; diesbezüglich fast sichere Sym- 
ptome sind der zunehmende Exophthalmus und die 
Chemosis; das Auge ist druckempfindlich. Bei basilaren 
Komplikationen treten auf der infizierten Seite halbseitige 
Kopfschmerzen auf, mit dem charakteristischen Augenspiegel- 
befund: Stauungspapille, Papillitis nervi optici. Die 
Augenmuskeln können gelähmt sein, als Erscheinung der 
Okulomotorius-, Trochlearis-- und Abduzens-Lähmung; auch 
finden wir oft Fazialis-Paralyse. 


Zur Thrombose des Sinus cavernosus kann sich Meningitis 
gesellen, mit der bezeichnenden hochgradigen Unruhe, moto- 
rischer Exzitation, Hin- und Hergreifen; Patient will immer 
wieder aufstehen. Zu den heftigen Kopfschmerzen gesellen sich 
Brechreiz und regelmäßig Bradykardie, das Kernigsche Zeichen 
und andere Reflexe. Dies Exzitationsstadium wird später durch 
den Zustand der Apathie abgelöst, mit darauffolgender voller 
Bewußtlosigkeit, evtl. Exitus. 


Der Liquor entleert sich unter hohem Druck. Es empfiehlt 
sich, statt der Lumbalpunktion eher die Zysternenpunktion vor- 
zunehmen, schon deshalb, weil die Zysterne der erkrankten 
Stelle näher liegt, so daß im Liquor mehr Bakterien zu finden 
sind. 


- Die orbitale Phlegmone wird chirurgisch eröffnet, behutsam 
die Augenmuskeln und den Bulbus schonend. Die Inzision hat 
möglichst am äußeren unteren Rand der Orbita zu erfolgen. 


Die Gehirnhäute leisten der Infektion und ihrem Fort- 
schreiten lange Widerstand. So lange bei tiefen Halsphleg- 
monen die Unterbindung der Jugularis versuct 
werden kann, kommen operative Eingriffe an den Gehirn- 
blutleitern wegen anatomischen Schwierigkeiten gar nicht in 
Frage. 


Außer den chirurgischen Maßnahmen müssen wir bestrebt 
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sein, die bakterizide Tätigkeit des Blutes mittels Sulfonamiden, 


Penicillin sowie intrathekal verabfolgtem Penicillin zu unter- 
stützen. 

Bezüglich der am vorderen Teil des Schädels, am Gesicht, am 
Hals verlaufenden Phlegmonen können wir zusammenfassend 
folgendes sagen: 


Eiterungen der Weichteile, benachbarte entzündliche Knochen- 
prozesse können in die umgebenden Weichteilgebiete ein- 
brechen und hier rasch fortschreiten. In den Weichteilen des 
Gesichtes entstehen Abszesse, Infiltrationen, Phlegmonen. 


Als charakteristishe Symptome des Abszesses bezeich- 
nen wir die Fluktuation und die Neigung zur Demarkation, 
der Phlegmone jedoch als Bindegewebsentzündung nicht 
mehr die Einschmelzung, sondern die Neigung zu infiltrativem 
Fortschreiten. 


In den Fällen von Gesichtsabszessen genügt meist ein opera- 
tives Eingreifen innerhalb des Mundes; bei Phlegmonen jedoch 
sind wir gezwungen, diese von außen, breit und tief zu eröff- 
nen, um die unter Druck befindliche Infiltration, das serös- 
eitrige Sekret abzuleiten und um in die tief eröffneten Ge- 
websspalten Medikamente, Antibiotika mit Luft bzw. Oxygen 
zusammen gelangen zu lassen. Die Luft ist der ärgste Feind 
der anaeroben Bakterien. Bei Infektionen dentalen Ursprungs 
ist Einführung von Oxygen besonders wichtig, da hier meist 
anaerobe Erreger im Spiele sind, wo der Prozeß meist sogar 
bei breiter Eröffnung fortzuschreiten pflegt. 

DK 617.52—002.3/.36 


Summary: Ostitis, injuries and inflammations in the front part of 
the head can lead to abscesses and phlegmons. The facial abscess 
is inclined to demarcation, the phlegmon, however, is prone to 
progression. Abscesses can mostly be opened intraorally. In cases 
of phlegmons of face and neck, however, deep incision has to be 
made in the whole area of infiltration. Particularly in the phleg- 
monous kinds of inflammation the accurate differential diagnosis is 
very important in order to discriminate them from other inflamma- 
tions such as those of the auricular region, of the parotid gland and 
of the Iymph-nodes, as well as their complications. The opening of 
the various kinds of phlegmons has to be carried out by incisions 
corresponding to the regional situation, always obviating further 
progression of the process. 


Resume: Des abces et des phlegmons peuvent survenir ä la suite 
d’osteites de la partie anterieure du cräne, de traumatismes et d’in- 
flammations des parties molles. 

Les abces de la face ont une tendance ä la demarcation, le phleg- 
mon du visage au contraire est une infiltration qui n’a pas de 
tendance ä fondre, mais ä progresser. Les abc&s peuvent generalement 
&tre ouvert par la bouche, les phlegmons de la face et du cou, oü la 
limite entre les parties saines et malades est imprecise, doivent 
cependant &tre.ouverts profond&ment dans tous le domaine enflamme. 
Il est important surtout dans les formes phlegmoneuses, de faire un 
diagnostic differentiel exact par rapport aux affections de domaines 
annexes, tels que les complications periauriculaires, les abcedations. 
de la parotide, les adenites cervicales, etc., surtout en vue des 
complications qui peuvent survenir. 

L’ouverture des differents types de phlegmons doit ätre faite au 
moyen d'incisions conditionnees par la situation locale, pr&evenant 
toujours la progression du processus. 
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Graefes Arch. (1931), S. 126. — Buday, K.: Körboncolästan. — Hauenstein: Uber 
die Osteomyelitis der Kiefer und ihr Zusammenhang mit dem Zahnsystem. Vjschr. 


Zahnhk. (1928). — Hoenig: Die Stellung des Kinnfurunkels in der Pathogenese der 
Unterkieferosteomyelitis. Dtsh. Mschr. Zahnhk. (1931), H. 15. — Imre-Scolz: 
Szemeszet. — Lore, J.: Laryngoscope, St. Louis (1924), 34, S. 473. — Krepuska, 


G. I.: Fül-orr-torok- -gegegyögyäszat. — Manninger-Verebely: Sebeszet. — Oral 
Surgery, By Kurt H. Thoma, D. M. D. Prof. of Oral Surgery and Brackett Prof. 
of Oral Pathology. Harward University. Ect. Ect. Volume I. II. Editor The C. V. 
Mosby Company, St. Louis (1948). — Uffenorde, Walter: Anzeige und Ausführung 
der Eingriffe an Ohr, Nase und Hals (1942). Johann Ambrosius Barth Verlag, Pr 
— Wassmund: Die eitrigen Prozesse des Mundbodens. Vjschr. Zahnhk. (1929), H 


Anschr. d. Verf.: Budapest VIII, Jözsef krt. 83. 
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Für die Praxis 


Aus der Chirurgischen Abteilung des Städt. Krankenhauses München r. d. Isar (Chefarzt: Prof. Dr. G. Maurer) 


Nil nocere!: Zwischenfälle während der Antikoagulantientherapie: Ihre Ursachen, 
Verhinderung und Beseitigung 


Zusammenfassung: Im ersten Abschnitt werden die möglichen 
Ursachen von Zwischenfällen während der Therapie mit Anti- 
koagulantien besprochen. Diese können durch die angewandten 
gerinnungshemmenden Substanzen selbst, durch bestimmte Ne- 
benmedikationen oder durch methodische Fehler bedingt sein. 
Im zweiten Abschnitt werden die Möglichkeiten zur Ver- 
meidung der Komplikationen besprochen, dabei wird vor 
allem die Bedeutung der exakten Gerinnungskontrolle betont. 
Im dritten Abschnitt wird zur Behandlung von Cumarin- 
bedingten Blutungen das synthetische Vitamin K, (Konakion) 
sowie ein Convertin-Konzentrat (ACC 76 „Behringwerke‘“) 
empfohlen. Ferner wird von Untersuchungen zur Ermittlung 
der wirksamen Minimaldosis Vitamin K, berichtet. 


Die gerinnungshemmenden Substanzen (Heparin und Cuma- 
rin-Derivate) allein erlauben eine kausale Therapie und Pro- 
phylaxe thromboembolischer Erkrankungen. Doch hat man 
manchmal den Eindruck, als hätten sie sich, speziell die Cuma- 
rine, noch nicht den ihnen gebührenden Platz erobert, da im 
Schrifttum Diskussionen um Nebenwirkungen derselben (Blu- 
tungen) oder „Versager“ (thromboembolische Zwischenfälle 
trotz Prophylaxe oder kausaler Therapie) einen sehr breiten 
Raum einnehmen, während die Frage nach deren nächstliegen- 
den und meist vermeidbaren Ursachen nur ungenügend be- 
rücksichtigt wird. So kann es- zu einer negativen Einstellung 
gegenüber dieser nicht nur sehr erfolgreichen, sondern in 
vielen Fällen lebensrettenden Therapieform kommen (1). 


Wir wollen im folgenden den Versuch unternehmen, die 
wichtigsten Komplikationen, vor allem der Cumarin-Behand- 
lung hinsichtlich ihrer Ursachen näher zu analysieren und die 
Möglichkeiten ihrer Verhinderung und Beseitigung besprechen. 


A. Ätiologie der Zwischenfälle 


I. Blutungen 


In einer ganzen Reihe von Arbeiten wurde schon seit Jahren 
den Ursachen der Cumarin-bedingten Blutungen nachgegangen, 
und es lassen sich bei Durchsicht der Literatur 3 Haupt- 
ursachen feststellen: 


1. Direkte Beeinflussung der Gefäße. Eine solche wurde so- 
wohl für die Cumarine als auch für die Heparine und 
Heparinoide von einer Reihe von Autoren (2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 
9, 10 u.a.) festgestellt. Es kommt demnach unter dem Einfluß 
der Antikoagulantien zu einer Erhöhung der Kapillarpermea- 
bilität und -fragilität bzw. zu einer Verminderung der Kapillar- 
resistenz gegenüber endo- und exogenen Einflüssen (19). Nach 
den Ergebnissen dieser Arbeiten kann die durch die Cumarine 
bewirkte Senkung des Quickwerts!) im Blut (und die damit 
verbundene Verlängerung der Blutgerinnungszeit) nicht als die 
auslösende Ursache einer etwaigen Blutung angesehen 
werden, diese ist vielmehr in der Vasoaktivität der 
Cumarine zu suchen. Diese Anschauung erhält ihre wesent- 
liche Stütze durch die Untersuchungsergebnisse von Matis 
(7, 8, 9, 10): 

a) Die Gefäßwandbeeinflussung durch Cumarine ist schon wesent- 
lich früher nachzuweisen als das Maximum der gerinnungsverzögern- 
den Wirkung und kann auch länger anhalten. 

b) Eine direkte Beziehung zwischen dem Quickwert des Blutes (also 
den Gerinnungsverhältnissen) und der Blutungsgefahr besteht nicht 
(d.h. bei Quickwerten, die weit unter der unteren Grenze des thera- 
peutischen Optimums liegen, muß nicht unbedingt eine Blutung ein- 


!) Verschiedenen Vorschlägen entsprechend (a, 12) ‚sollen die „Ausdrücke „Pro- 
thrombinzeit“* bzw. „Prothrombinwert“* und „Prothr g“ als nicht genau 
zutreffend vermieden und durch die Bezeichnungen „Thromboplastinzeit“ bzw. „Quic- 
wert“ und „Quickbestimmung“ ersetzt werden. Bezüglich näherer Einzelheiten zu 
dieser Frage sei auf das einschlägige Spezialschrifttum (11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 
18 u. a.) verwiesen, 
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treten, und andererseits können in seltenen Fällen Blutungen bei öii- 
gemein als sicher geltenden Quickwerten auftreten). 

c) Es lassen sich deutliche graduelle Unterschiede in der Dauer und 
Intensität der Gefäßwandbeeinflussung durch die verschiedenen Cu- 
marin-Derivate feststellen. 

Zur Erklärung der unter b) festgestellten Tatsachen nimmt Maiis 
an, daß es auch hinsichtlich der Gefäßwandbeeinflussung verschiedeiie 
Reaktionstypen gibt, wie sie für die Reaktion des Quic:- 
werts bekannt sind (7, 17). Man kann dann mit Matis sagen, daß 
„vaskuläre Hyperreaktoren“ eine stärkere EG zeigen 
als „vaskuläre Hyporeaktoren“. 


Thies (19) stellte fest, daß die von den Antikoagulantien 
bekannte Förderung der Gefäßdurchlässigkeit keine „kapillar- 
toxische“ Wirkung sei, wie bisher meist angenommen, son- 
dern daß diese eine einfache Folge der durch die Antikoagu- 
lantien bewirkten Gefäßlumenerweiterung (20, 21) sein kann. 
(Eine vorübergehende Resistenzverminderung der Kapillar- 
wände bewirken nämlich nicht nur die Antikoagulantien, son- 
dern auch eine Reihe anderer Pharmaka (so z. B. Histamin, 
Dihydroergotamin, Nikotinsäure u. a.). 


Wir haben demnach den Begriff „Vasoaktivität der Cuma- 
rine“ zu unterteilen in 
a) direkte Verminderung der Kapillar- 
resistenz, 


b) indirekte Verminderung durh Gefäßlumen- 
erweiterung. 


Ganz gleich, welchem dieser beiden Wirkungsmechanismen 
die größere praktische Bedeutung zukommt, wollen wir mit 
Thies (19) den Ausdruck „Kapillartoxizität der Cumarine” bzw. 
„Gefäßwandschädigung“ ablehnen, da diesen Begriffen etwas 
Bleibendes anhaftet, während die Gefäßbeeinflussung durch die 
Cumarine ein voll reversibler Vorgang ist. 


2. Nach Meinung anderer Autoren (22, 23) ist für eine 
erhöhte Blutungsbereitschaft eine relative Hypokoagulämie 
verantwortlich zu machen, die sich nicht im Quickwert, wohl 
aber im Heparintoleranztest und der Spontangerinnungszeit 
ausdrückt. Wir können das Auftreten von relativen Hypo- und 
Hyperkoagulämien (die durch Schwankungen im Antithrom- 
bingehalt des Blutes bedingt sind) während der Behandlung 
mit Cumarinen bestätigen (24), doch sahen wir keine durch 
eine relative Hypokoagulämie verursachte Blutung. 

3. Hypo- und avitaminotische Blutungen. Für die Synthese 
der Gerinnungsfaktoren II und VII (Prothrombin und Conver- 
tin) in der Leber ist das VitaminK, erforderlich. Die Cumarine 
bewirken eine Verminderung der Faktoren II und VII durch 
Verdrängung des VitaminsK, aus seinem Fermentsystem in 
der Leber. Aus den Ergebnissen verschiedener Untersuchungen 
geht hervor (25, 26), daß im Tierversuch das 10 000fache der 
Normaldosis von Cumarinen vertragen wird, wenn zugleich 
geringe Mengen VitaminK, (Phytylmenadion) gegeben wird. 
Dem Vitamin K, als antihämorrhagischem Vitamin scheint 
demnach auch eine gewisse gefäßwirksame Komponente zuzu- 
kommen. Wir glauben uns zu dieser Annahme auch deshalb 
berechtigt, weil nach Thies (19) durch eine längerdauernde 
Überdosierung von Cumarinen (und dadurch exzessive Vit- 
amin-K,-Verarmung) eine langanhaltende Kapillarschädigung 
eintreten kann. 

Es wird im Einzelfall natürlich sehr schwer sein, die letzt- 
liche Ursache einer etwaigen Blutung aufzuklären. Meist wird 
es eine Zusammenwirkung verschiedener Gründe sein, wobei 
besonders an die unter 1. und 3. geschilderten Wirkungsmecha- 
nismen zu denken ist. 
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I. Thromboembolische Komplikationen 


Diese stellen bei lege artis durchgeführter Antikoagulantien- 
therapie ein extrem seltenes Ereignis dar. Im Einzelfall können 
sie meist auf eine der folgenden Ursachen zurückgeführt 
werden: 

1. Unterdosierung. Diese ist sowohl unter der Anwendung 
von Heparin als auch von Cumarinen die häufigste Ursache. 
Das Ziel der Antikoagulantientherapie ist es, durch eine aus- 
reichende Verlängerung der Blutgerinnungszeit eine Ver- 
schiebung des normalerweise bestehenden dynamischen Gleich- 
gewichtes 

Gerinnungssystem —= fibrinolytisches System 

des Blutes des Blutes 
sehr zugunsten des letzteren herbeizuführen. Hierzu ist aber 
mindestens eine Verdreifachung der normalen Spontangerin- 
nungszeit erforderlich. Eine solche Verdreifachung aber ist bei 
Verwendung von Cumarinen nur durch Senkung des Quick- 
werts unter 25—30°/o zu erreichen (17, 18, 24), wie dies früher 
schon auf Grund rein empirisch-klinischer Erfahrungen fest- 
gestellt wurde (9, 14, 15, 16, 27, 28). Abb. 1 soll die klinische 
Bedeutung der einzelnen Quickwerte und ihre Beziehung zur 
Gesamtblutgerinnung (Spontangerinnungszeit nach Lee-White) 
deutlich machen: 


N 


Theropeutisches 


© 


Normalbereich 

Gesamtgerinnung 

noch normal | 
Verlängerung 


Ungenügende 
- der Gerinnungszeit 
Kein Embolieschutz! 


Sicherheii 
(cherheifsspanne, 


Überdosierung |- Blutungsgefahr ! | 


Abb. 1: Klinische Bedeutung der Quickwerte und ihre Beziehung zur Gesamtblut- 
gerinnung 


Die Dosierung, die zum Ziel hat, den Quickwert während 
der gesamten Dauer der Behandlung zwischen 25 und 15°/o zu 
halten, wurde früher ausführlich besprochen (17). 

2. Bestimmte Nebenmedikationen. Diese können zu einer 
Ausschaltung der körpereigenen Antithrombine und damit 
relativen Hyperkoagulämie führen. Hier sind in erster Linie 
zu nennen: 

a) Antibiotika. Die meisten der gebräuchlichen Anti- 
biotika verkürzen die Gerinnungszeit des Blutes um 2 bis 
3 Minuten. Eine relative Verkürzung der Gerinnungszeit tritt 
auch bei gesenktem Quickwert ein (29, 30, 31). Trotz der nor- 
malerweise ausreichenden Senkung des Quickwerts auf 25%o 
wird in solchen Fällen die erforderliche Verdreifachung der 
Gerinnungszeit nicht erreicht und die Folge können u. U. 
thromboembolische Schübe sein. Wie wir bereits berichteten 
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(31), ist diese relative Verkürzung der Gesamtgerinnung durch 
Senkung des Quickwerts auf 20% und darunter zu kom- 
pensieren. 

b) Digitaloide und quecksilberhaltige Diu- 
retika. Macht (29) beschreibt eine deutliche gerinnungs- 
fördernde Wirkung der Digitaloide und quecksilberhaltigen 
Diuretika. 

c) Rutin. Nah Plungian und Mitarb. (32) und Clark 
(33) hat auch das Rutin eine deutliche gerinnungsfördernde 
Wirkung. Matis (7) wirft deshalb die Frage auf, ob diese 
Komponente nicht maßgeblich an der blutstillenden Wirkung 
des Rutins beteiligt sein könne. 

3. Abschließend ist hier noch die endogene relative Hyper- 
koagulämie (22, 23) zu erwähnen, die auf physiologischen 
Schwankungen der körpereigenen Antithrombinfaktoren be- 
ruht und zu unerwarteten Zwischenfällen führen kann. 

Es sei hier ausdrücklich betont, daß sich die gerinnungsfördernden 
Eigenschaften der angeführten Pharmaka nur bei der Bestimmung 
der Spontangerinnungszeit bzw. des Heparintoleranztests (also der 
sog. globalen oder Gruppentests, wozu auch das Thrombelastogramm 
zu rechnen ist) zeigen, der Quickwert wird davon nicht berührt. 


B. Die Verhinderung von Zwischenfällen 


I. Blutungen 

1. Die erste Forderung zur Vermeidung von Blutungs- 
zwischenfällen während der Antikoagulantientherapie ist die 
strikte Beachtung der bestehenden Kontraindikationen: Unter 
Verwertung der von Koller und Jakob (27), Naegeli 
und Matis (34) und Thies (35) gemachten Angaben sowie 
eigener Erfahrungen wollen wir die bedingten (= B) und ab- 
soluten (= A) Kontraindikationen der Cumarin- und Heparin- 
Behandlung zusammenstellen: 


Kontraindikation für 
Cumarine Heparin 


(B) 
A 
(A) 


A 
A 


(A) 
A 
A 

(A) 


Grundleiden 


Leberparenchymschäden 

Nierenparenchymschäden 

Hämorrhagische Diathesen aller Art 

Hypertonie über 200 mm Hg. systol. 

Zerebralsklerose 

Floride Ulzera des Magen-Darm- 
Traktus 

Neurologische Operationen 

Endokarditis lenta 

Diabetes mellitus 

Urologische Operationen (solange 
Hämaturie) 

Gravidität 

Maligne Tumoren 

mit Lebermetastasen 


(A) 
(B) 
B 


>>>> >>> 


Diese Kontraindikationen zu beachten ist die erste Voraus- 
setzung für eine störungsfreie Antikoagulantientherapie oder 
-prophylaxe. 

2. Von derselben Wichtigkeit ist die exakte Gerinnungs- 
kontrolle. Nur Heparin darf ca. 4 Tage lang ohne Kontrolle 
der Gerinnungszeit angewandt werden. Für die Anwendung 
der Präparate vom Cumarin-Typ ist die genaue Kontrolle durch 
die Quickbestimmung unerläßlich. Da die damit zu- 
sammenhängenden Fragen von größter Bedeutung sind, ist 
ein entsprechend umfangreiches Schrifttum darüber erschienen 
(11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 36, 37 u. a.), aus dem wir einige 
im Zusammenhang mit unseren Ausführungen besonders be- 
deutsame Punkte herausgreifen wollen: 

Ursache der meisten Cumarin-bedingten Blutungen ist, wenn 
unbeachteteKontraindikationen ausgeschlossen werden können, 
eine meist durh fehlerhafte Quickbestimmung 
verursachte Überdosierung. Die Cumarine sind Antivitamine, 
die das VitaminK,, das zur Synthese des Faktors II und VII 
(Prothrombin und Convertin) erforderlich ist, in der Leber aus 
seinem Fermentsystem verdrängen. Diese Verdrängung darf 
aber nur partiell geschehen, da sonst die Gefahr K,-avitamino- 
tischer Blutungen besteht (Abschn. A, Abs. I, Punkt 3). Hier- 
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durch erklärt sich der äußerst schmale Bereich des therapeu- 
tischen Optimums von 25—15°/o nach Quick, der genauestens 
eingehalten werden muß (17, 18). ; 

Es muß hier ausdrücklich betont werden, daß unsere An- 
gaben über therapeutisches Optimum usw. nur bei Angabe des 
Quickwerts in °/o gültig sind. 

Leider wird häufig noch der sog. „Prothrombinindex* 
als Richtlinie für die Dosierung der Cumarin-Derivate benützt. 
Dieser Prothrombinindex aber sagt über die tatsächliche Kon- 
zentration gerinnungsaktiver Faktoren in dem untersuchten 
Blut nichts Genaues aus, er bezeichnet im wesentlichen nur das 
Verhältnis zweier Thromboplastinzeiten zueinander (einer, die 
als normal anzusehen ist und der beim Patientenblut gefun- 
denen), wobei die Aktivität und Charakteristik der verwandten 
Thromboplastinlösung (siehe hierzu die „Leistungszahl“ nach 
Thies [15, 16]) eine sehr variable Größe, maßgeblich am Er- 
gebnis der Indexerrechnung beteiligt ist. Deshalb können 
gleiche Indizes bei Verwendung verschiedener Thrombokinasen 
sehr verschiedene klinische Bedeutung haben. 


Bei der Angabe (nicht Errechnung wie beim Index!) des 
Quickwerts in % dagegen sind die Verhältnisse insofern 
anders, als für jede Thromboplastinlösung eine eigene Eich- 
oder Standardkurve angelegt wird, auf deren einer 
Ordinate die Blutverdünnung der Testreihe in °/o aufgetragen 
wird, auf der anderen die für den jeweiligen Verdünnungsgrad 
geltende Thromboplastinzeit in Sekunden. Nach Bestimmung 
der Thromboplastinzeit des Patientenblutes kann an Hand der 
für die verwandte Thromboplastinlösung gültigen Standard- 
-kurve der Quickwert in °o direkt abgelesen werden. Aktivität 
und Charakteristik der verwandten Thromboplastinlösung 
spielen also für die klinische Bewertung des ermittelten Quick- 
werts keine Rolle! 


Die Tatsache, daß die Thromboplastinzeit (und damit der 
Quickwert) eine Funktion des Blutgehaltes an drei verschie- 
denen Faktoren, nämlich Faktor II (Prothrombin), Faktor VII 
(Convertin) und Faktor V (Accelerin) ist, ist für unsere kli- 
nischen Bedürfnisse ohne Bedeutung, da wir wissen, daß der 
Quickwert während einer Cumarin-Behandlung im wesent- 
lichen durch die Senkung des Faktor-VII-Gehaltes bestimmt 
wird (37). 

Der Vorteil der Angabe des Quickwerts in °o scheint uns nicht 
zuletzt der zu sein, daß die unter seiner Angabe ermittelten Ergeb- 
nisse der einzelnen Autoren untereinander vergleichbar sind, 
was bei der Errechnung von Prothrombinindizes wegen der so sehr 
schwankenden speziellen Bedeutung derselben nicht möglich ist (18). 


Besonders verhängnisvoll aber ist es, wenn die Begriffe 
„Prothrombinindex” und „Quickwert in %0“ (nach der alten 
Nomenklatur „Prothrombinwert, -gehalt, -aktivität usw.“ ge- 
nannt) verwechselt werden, wie dies auch in Veröffentli- 
chungen geschehen ist (38, 39). Es sei hier ausdrücklich 
festgestellt, daß Angaben über Blutungsfrequenz, thrombo- 
embolische Zwischenfälle usw. dann, wenn sie unter Angabe 
von Prothrombinindizes erfolgen, nur bedingt zu verwerten 
‚sind. 

Unter diesem Gesichtspunkt (mögliche Verwechslung der 
ähnlich klingenden, aber sehr verschiedenen Begriffe) messen 
wir der neuen, von Witts (11) und Marbet und Winter- 
stein (12) vorgeschlagenen Nomenklatur eine besondere Be- 
deutung bei. Eine Nichtbeachtung dieser Gegebenheiten ent- 
zieht der Antikoagulantientherapie oder -prophylaxe den 
Boden der Sicherheit und kann zu folgenschweren Blutungen 
führen. 

3. Gewisse Nebenmedikationen können u.U. auch hier zu 
Störungen führen. So wirken auch Salizylate als K-Antivit- 
amine, weshalb während einer Antikoagulantientherapie von 
der Verabreichung von PAS, Aspirin usw. Abstand zu nehmen 
ist (40). 

Ebenso dürfen gewisse gefäßwirksame Pharmaka, wie 
Sympatikolytika, Histamin, Antistin und Ni- 
kotinsäurederivate während einer Cumarin-Behand- 
lung nur sehr vorsichtig angewandt werden (19). Nach den 
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Untersuchungen von Buchholz (57) kommt auch dem 
Penicillin eine deutliche Vasoaktivität (im Sinne einer 
Verminderung der Kapillarresistenz) zu. 


4. Da, wie Matis u.a. (8, 9, 10, 41, 42) festgestellt haben, 
deutliche Unterschiede in der Gefäßwirksamkeit verschiedener 
Cumarin-Derivate bestehen, kommt der Wahl des zu verwan- 
denden Cumarin-Derivates entscheidende Bedeutung zu: 


In den ersten Berichten über das 3-(1'-Phenyl-propyl)-4-oxy- 
cumarin (Marcumar) wurde bereits betont, daß die von vorne- 
herein zu erwartende Blutungsneigung sehr gering sei (10, 27, 
44, 45, 46, 47). Wir unterzogen die vasoaktive Komponente des 
Marcumar einer klinischen Prüfung an 507 überwiegend post- 
operativen Fällen durch Anwendung folgender 4 Kontrolltests: 


a) Kontrolle des Urinsediments auf Erythrozyten, da die 
Mikrohämaturie nach allgemeiner klinischer Erfahrung (41, 48, 49, 
50, 51, 52) als erstes Zeichen einer beginnenden cumarinbedingten 
Blutungsbereitschaft zu werten ist. 

b) Bestimmung der Blutungszeit nach Duke. 

c) Saugglockentest nach Küchmeister unter Verwendung 
des Vaso-Test-Gerätes nach Dr. Zirk. 

d) Kontrolle des Augenhintergrundes mit dem Oph- 
thalmoskop (da wir während der Therapie mit Dicumarol 2 Auyen- 
hintergrundsblutungen sahen). 

Zur Kontrolle der Marcumarwirkung wurde die von 
Marbet und Winterstein (13, 36) angegebene Modifikation 
der Original-Quickbestimmung verwandt, die stets sehr zuverlässige 
Werte ergab. Ergänzt wurde die Quickbestimmung, allerdings aus 
anderen Gründen (17, 18, 24), durch die Bestimmung der Spontan- 
gerinnungszeit nach Lee-White und des Heparintoleranztests in der 
Modifikation nah Marbet und Winterstein (53). 


Ergebnisse: In der GruppelI, die 490 Patienten umfaßt, bei 
denen keine der bisher bekannten Kontraindikationen vorlag, 
lauten sie folgendermaßen: 

Erythrurie: In 38 Fällen (= 7,750) bestand vor Beginn 
der Marcumar-Behandlung eine Mikrohämaturie, die in 
18 Fällen (= 3,67%) auf Zystitiden oder Gewebstraumen in 
der Gegend des Urogenitaltraktus (Prostatektomie, Operation 
großer Skrotalhernien, Penisquetschung) zurückzuführen und 
in 20 Fällen (= 4,08%) als Zufallsbefund (auslösende Ursache 
war nicht zu eruieren) zu werten war. Diese Erythrurien ver- 
schwanden während der Marcumar-Behandlung oder wurden 
jedenfalls nicht stärker. 

In 18 Fällen (= 3,67%) kam es während der Marcumar- 
Behandlung zu einer Mikrohämaturie von 1--5 Erythrozyten 
pro Gesichtsfeld des Mikroskops. Hier ist als auslösende Ur- 
sache die Marcumar-Einwirkung anzunehmen, da der Urin vor 
Beginn der Behandlung frei von Erythrozyten war. 

Blutungszeit: Eine Verlängerung der Blutungszeit nach 
Duke (Normalwert 1'50—2') konnten wir nur in den 2 ab- 
schließend angegebenen Blutungsfällen finden. 

Küchmeister-Test: Auch dieser Test wurde nur in 
den 2 abschließend angeführten Blutungsfällen positiv. 


Ophthalmoskopischer Befund: Eine Augenhin- 
tergrundsblutung oder ein Netzhautödem konnten wir in 
keinem Fall beobachten. 

Blutungen: Solche leichteren Grades traten in 2 Fällen 
(= 0,40%0) auf, nämlich Nasenbluten bei einer 92j. Patientin 
und ein subkutanes Hämatom bei einem 40j. Patienten. 


Aus dieser Zusammenstellung ergibt sich die überraschende 
Tatsache, daß die Zahl der durch Marcumar bedingten Mikro- 
hämaturien (3,670/0) geringer ist als die der durch andere Ur- 
sachen bedingten (3,67°/0) oder der als Zufallsbefunde zu wer- 
tenden Mikrohämaturien (4,08°%e). 

UÜberraschend ist dieses Ergebnis vor allem deshalb, weil 
man bisher vom Dicumarol ganz andere Zahlen gewöhnt war: 
Nach den Angaben von Owren und Aas (54) ist unter der 
Anwendung von Dicumarol mit Blutungen in 5—10%o aller 
Fälle zu rechnen, und nah Hartenbach (38, 48) beträgt 
unter der Anwendung von Dicumarol die Blutungsfrequenz 
10% und die Häufigkeit dicumarolbedingter Hämaturien 
ca. 350. 


Mercumar 
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In einer 17 Patienten zählenden Gruppe II wurde trotz vor- 
liegender Kontraindikation eine Marcumar-Behandlung durch- 
geführt. 

In einem Fall mit einer alten Pyelonephritis kam es 
zu einer Makrohämaturie, während die Tests b—d 
negativ ausfielen. 

In 2 Fällen mit metastasierenden Karzinomen 
kam es zu einer Mikrohämaturie und negativem Ausfall 
der Tests b—d. in 2 Fällen von Karzinomen mit Leber- 
metastasen kam es zu Blutungen mit positivem Ausfall 
der Tests a—c und in 11 Karzinomfällen und einem Fall von 
Hypertonie mit Fundus hypertonicus blieben alle 4 Tests 
negativ. 


Zystitis, Prostoteklomie, 
Operation von Skrotalhernien usw. 


Mercumar 
Ursache unbekannt 


Abb. 2: Frequenz und Ursachen der beobach- 
teten Mikrohämaturien 


367% 
Blutungen Hämaturien 


Abb. 3: Gegenüberstellung der 

Blutungs- und Hämaturiefre- 

quenz bei der Anwendung von 
Dicumarol und Marcumar 


Maligne Geschwülste, bei denen Lebermetastasen 
gesichert oder mit großer Wahrscheinlichkeit anzunehmen sind, 
wollen wir vor allem als Kontraindikationen der Cumarin- 
Therapie ansehen, weil in solchen Fällen außer einer Vermin- 
derung von Prothrombin, Faktor VII und X (die mit VitaminK, 
wohl in den meisten Fällen zu beheben ist), meist auch ein 
Mangel an Fibrinogen und Faktor V (der durch VitaminK, 
nicht zu beeinflussen ist) vorliegen kann. 


Für die Sicherheit der Antikoagulantientherapie ist die durch 
Marcumar ermöglichte niedere Blutungsfrequenz von ausschlag- 
gebender Bedeutung. Es hieße aber den Zweck dieser Dar- 
legungen verkennen, wenn man behaupten wollte, Marcumar 
wäre ein indifferentes Präparat, das kritiklos angewandt 
werden dürfe. Die oben angeführten Ergebnisse konnten selbst- 
verständlich nur unter strikter Beachtung der vorstehend und 
im folgenden genannten Kautelen erreicht werden. 


5. Unter gewissen besonderen Verhältnissen kann sich die 
Notwendigkeit ergeben, von der üblichen Initialdosis (die die 
zur Einleitung der Therapie oder Prophylaxe erforderliche 
starke Senkung des Quickwerts von der Norm zum therapeu- 
tischen Optimum erreichen soll) abzugehen, d.h. eine wesent- 
lich geringere Initialdosis zu wählen. Dies ist der Fall bei 

a) ausgedehnten Magenresektionen (insbesondere bei reseziertem 
Karzinommagen) (15, 16, 55, 35) und teilweise auch nach Chole- 
zystektomien (immer aber bei Kehrscher Choledochusdrainage [56]); 

b) entzündlichen Erkrankungen der oberen Darmabschnitte; 

c) Behandlung mit Antibiotika vor Einleitung der Antikoagulan- 
tientherapie (58, 31). 


In solchen Fällen kann es, wohl infolge einer Affektion der 
Viiamin-K,-bildenden Darmflora, zu gehäuften Hyperreak- 
tionen kommen. Es empfiehlt sich daher die Verabreichung von 
Vitaminpräparaten (B-Komplex, Protovit) oder Joghurt (bzw. 
Jöoghurt-Konzentrat, wie z.B. Hylak) nach dem Eingriff oder 
wöhrend der antibiotischen Therapie und vor Beginn der Anti- 
koagulantientherapie. 

Die hierfür verwandten Polyvitamin-Präparate dürfen” allerdings 
ken Vitamin K (weder Vitamin K, noch K,) enthalten, da sonst durch 
Vitaminspeicherung in der Leber eine Cumarinresistenz entstehen 
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I. Thromboembolische Komplikationen 


Diese können, wie in Abschn. A, Abs. II, besprochen wurde, 
durch Unterdosierung der Antikoagulantien oder auch durch 
eine endogen und exogen bedingte Hyperkoagulämie verur- 
sacht sein. Zu vermeiden sind sie durch strikte Beachtung 
folgender Punkte: 

1. Methodische Fehler bei der Quickbestimmung spielen auch 
hier eine sehr wesentliche Rolle. Zunächst ist hier wieder die 
Forderung nach der Angabe des Quickwerts in °/o zu erheben, 
da bei der Errechnung des Prothrombinindex keine verbind- 
liche Angabe der oberen Grenze des therapeutischen Opti- 
mums möglich ist, sie ist ebenso wie die untere Grenze je 
nach der Charakteristik der verwandten Thromboplastinlösung 
sehr erheblichen Schwankungen unterworfen (12, 15, 16, 18). 
Bei der technischen Ausführung der Quickbestimmung sind 
folgende Punkte besonders zu beachten: 

a) Das für die Bestimmung entnommene Blut soll nicht mit 
Natriumoxalat, sondern mit Natriumzitrat (3,6- oder 3,8°/oig) 
ungerinnbar gemacht werden, da der Faktor V, der durch die 
Cumarine nicht beeinflußt wird, im Oxalatblut sehr schnell 
zerstört wird und daraus eine verlängerte Thromboplastinzeit, 
die den wirklichen Verhältnissen nicht entspricht, resultiert 
(13, 36). 

b) Es darf nur die Hälfte des für die Blutsenkungsreaktion 
üblichen Natriumzitrats dem Blut zugesetzt werden, das Blut 
muß also im Verhältnis 1:9 (0,2ccm Natr. citr./1,8ccm Blut) 
aufgezogen werden. 

c) Das einmal vom Patienten entnommene Blut darf auch 
bei Verwendung von Natriumzitrat nur 3 Stunden bis zur 
Quickbestimmung stehenbleiben, da sonst auch. durch die Ein- 
wirkung des Natriumzitrats eine Zerstörung des Faktors V 
erfolgt (13, 36). 

d) Wenn, wie bei der Original-Quickmethode, das Blut zen- 
trifugiert wird, um das überstehende Plasma zu verarbeiten, 
muß immer in derselben Zentrifuge mit der gleichen Touren- 
zahl (3000 U./min.) gleichbleibend lange (5 Min.) zentrifugiert 
werden, da ein wechselnder Thrombozytengehalt im über- 
stehenden Plasma die Ergebnisse beeinflussen kann. Bei 
Arbeiten mit der Quick-Modifikation nach Marbet und Winter- 
stein entfällt dieser Punkt natürlich. 

e) Die Konzentration der zur Rekalzifizierung des Zitrat- 
blutes erforderlichen Chlorkalziumlösung muß genau der Vor- 
schrift entsprechen, und zwar ist die Verwendung einer genau 
1/40-molaren Lösung (Sol. calcii chlorati crist., Erg. Bd. 6, 
0,55/100,0) vorgeschrieben. 

£) Das Volumenverhältnis der für die Reaktion erforderlichen 
Plasma- (oder Blut-) und Reagentienmengen ist genauestens 
nach Vorschrift zu pipettieren. 

g) Sämtliche Reagentien und das zur Bestimmung vorge- 
sehene Plasma (oder Blut) müssen durch eine ausreichende 
Verweildauer im Wasserbad des Thermostaten auf die ent- 
sprechende Meßtemperatur gebracht werden. Dieser Punkt ist 
für die Modifikation nach Marbet und Winterstein wegen der 
hierfür verwandten größeren Volumina an Blut und Reagentien 
von besonderer Bedeutung. 


Eine Nichtbeachtung eines oder mehrerer dieser Punkte führt 
zu einem fehlerhaften Ergebnis der Quickbestimmung in der 


‚Form, daß eine zu lange Thromboplastinzeit (und damit also 


ein tieferer Quickwert) ermittelt wird), als der tatsächlichen 
Konzentration von Faktor II und VII (Prothrombin und Con- 
vertin) des untersuchten Blutes entspricht. 

2. Die thromboplastische Wirkung bestimmter Nebenmedi- 
kationen (Antibiotika, Digitaloide und quecksilberhaltige 
Diuretika, Rutin) wurde in Abschn. A, Abs. II, 2. a—c bereits 
beschrieben. Sie muß durh konstante Senkung des 
Quickwerts auf ca. 20° kompensiert werden (30, 31). 


Wir legen hier Wert auf die Feststellung, daß die oben 
(Abschn. B, Abs. I, Punkt 4) mitgeteilten Zahlen über Blutungs- 
frequenz und Mikrohämaturien unter der Behandlung mit Mar- 
cumar ohne zusätzliche Verabreichung von Rutin-Präparaten 
erhalten wurden. Dies scheint uns unter Berücksichtigung der 
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gerinnungsfördernden Wirkung des Rutins (32, 33) von beson- 
derer Bedeutung zu sein. Eine routinemäßige Verabreichung 
von Rutin ist bei Verwendung von Marcumar nicht erforder- 
lich, jedoch ist sie von großem Wert, wenn u.U. absolute 
Kontraindikationen der Cumarin-Therapie durch sie in be- 
dingte ungewandelt oder bedingte Kontraindikationen ganz 
beseitigt werden können (34). 

Wir glauben, daß derselbe gefäßabdichtende Effekt, wie er 
bei der Gabe von Rutin-Präparaten gewünscht wird, durch die 
(möglichst intravenöse) Verabreichung von Roßkastanien- 
extrakt zu erzielen ist, da dessen kapillarresistenzsteigernde 
Wirkung von mehreren Autoren (59, 60, 61, 62) festgestellt 
wurde. Von besonderer Bedeutung ist dabei, daß nad 
Scheele und Matis (59) und Perlick und Bödecker 
(60) sowie eigenen Untersuchungen das Venostasin bei Stei- 
gerung der Kapillarresistenz auch eine gewisse Erhöhung der 
Antithrombinaktivität des Körpers bewirkt, also im Gegensatz 
zum Rutin keine gerinnungsfördernde Wirkung zeigt. 

3. Die endogene relative Hyperkoagulämie (22, 23) ist hier 
nochmals zu erwähnen. Die Möglichkeit ihres Auftretens 
(infolge physiologischer Schwankungen der Antithrombin- 
aktivität) zwingt unseres Erachtens nicht zur generellen Mit- 
bestimmung des Heparintoleranztests oder eines anderen 
Gruppentests. Ihr kann, zumindest bei der Thrombose- 
therapie durch zusätzliche intravenöse Gaben von Veno- 
stasin vorgebeugt werden. 


C. Die Beseitigung cumarinbedingter Blutungen 


Ist einmal eine erheblichere Blutung während der Therapie 
mit Cumarinen eingetreten, wird sich die Zurückführung des 
Quickwerts zur Norm meist nicht umgehen lassen. 

Dies ist, seit dass Vitamin K, (2-Methyl-3-phytyl-1,4- 
naphthochinon) synthetisch zugänglich und im Handel ist 
(Konakion), schnell möglich (eine Ausnahme bilden schwere 
Leberparenchymschäden, die aber für die Cumarin-Therapie 
ohnedies nicht in Frage kommen). 

Von der Wirkung des VitaminK, und seiner Anti-Vitamine, 
der Cumarine, in der Leber macht man sich folgende Vorstel- 
lungen: Faktor II und VII (Prothrombin und Convertin) werden 
in der Leber mit Hilfe eines Ferments synthetisiert, das als 
Koferment Vitamin K, enthält. Im Sinne eines Wirkstoff- 
Hemmstoff-Mechanismus kann das Vitamin K, durch ein 
Cumarin-Derivat von seinem Apo-Ferment verdrängt werden, 
indem sich das Cumarin-Derivat an die Stelle des Koferments 
(VitaminK,) setzt. Dadurch entsteht ein inaktives Ferment, 
das Prothrombin und Faktor VII nicht mehr zu synthetisieren 
vermag (63, 64). Es handelt sich also bei der Wirkung der 
Cumarine keineswegs um eine „selektive Funktionshemmung“ 
oder gar „-schädigung“ der Leber, sondern um eine einfache 
Verdrängungsreaktion. 

Nach dem Massenwirkungsgesetz können grödere Mengen 
von VitaminK, die Cumarine von ihrem Sitz am Apo-Ferment 
wieder verdrängen, wodurch dann wieder das aktive Ferment 
gebildet wird. 

Dabei liegt nach unseren Feststellungen die wirksame Mini- 
maldosis VitaminK, im allgemeinen tiefer, als bisher wohl 
angenommen wurde. Abb. 4 zeigt das Ansteigen des gesenkten 
Quickwerts nach der Gabe von kleinen Mengen Konakion per os 
innerhalb von 4—6 Stunden. Diese Latenzzeit (die manchmal 
etwas länger, aber auch kürzer sein kann), ist von verschiede- 
nen Resorptionsbedingungen, der Höhe der zuletzt gegebenen 
Marcumar-Dosis usw. abhängig. Interessant ist die Überein- 
stimmung mit der Wilderschen Ausgangsregel: Auf dieselbe 
Menge VitaminK, (2 oder 5mg) erfolgt bei Ausgang von 
einem sehr niederen Quickwert (unter 15%) ein wesentlich 
höherer Anstieg, nicht nur relativ, sondern auch absolut, als 
bei Ausgang von höheren Quickwerten (über 20°/o). 

Eine andere Frage ist die, ob die angegebenen kleinen wirk- 
samen Mengen VitaminK, zur Stillung einer bestehenden 
Blutung ausreichen. Wir können diese Frage nicht beantworten, 
da wir Konakion, von 3 Ausnahmen abgesehen, nicht thera- 
peutisch, sondern nur studienhalber nach abgeschlossener Pro- 
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phylaxe gegeben haben. Eine Erhöhung der Konakion-Tosis 
über 10—20 mg wird aber nur in seltenen Fällen erforderlich 
sein. Eine Verkürzung der Latenzzeit bis zum Wirkungseintritt 
ist durch Erhöhung der Dosis nicht zu erwarten, nur cdurh 
intravenöse Injektion (15, 24, 65, 66). Sehr hohe Dosen Vit- 
aminK, werden in der Leber gespeichert und führen zu ciner 
Resistenz gegen Cumarine, die u. U. sehr lange anhalten kann. 


Wuickwert 


| 


Abb. 4: Wirksamkeit kleiner Dosen Vitamin K, 


Die Latenzzeit des Vitamin K, mag bei schwereren Blutungen 
als unangnehm empfunden werden, und man wünscht sich in 
solchen Fällen die Möglichkeit, in den Prozeß eingreifen zu 
können. Man war in diesen Fällen bisher auf die Injektion von 
Frischblut angewiesen (da im Konservenblut der Faktor V zer- 
stört ist [13, 15]), das nicht immer sofort verfügbar ist. 


Mit dem Präparat ACC 76 „Behringwerke” steht nunmehr 
ein Mittel zur Verfügung, dessen intravenöse Injektion einen 
sofortigen Anstieg des gesenkten Quickwerts auf ein höheres 
Niveau bewirkt. Es handelt sich beim ACC 76 „Behringwerke’ 
um ein Konzentrat von Faktor VII (Convertin), das durch 
kleine Mengen Faktor VI (Accelerin, aktivierte Form von 
Faktor V) aktiviert ist (67). Die sofortige, zeitlich allerdings 
begrenzte Wirkung des ACC 76 „Behringwerke“ (es ist ja ein 
Substitutionspräparat, es regt die Neubildung von Gerinnungs- 
faktoren nicht an), geht aus Abb. 5 hervor, die überhaupt die 
Unterschiede zwischen dem ACC 76 „Behringwerke“ und dem 
Konakion verdeutlicht. 


TAmp.ACC 7bin 


Quickwert 


| 

\ 
\ 
\ 


En 15 15 mg Marcumar 


13% 97,50% 


N 
® 


3 


Qw: 00% 1% 17% 
Abb. 5: Wirkungseintritt und -dauer von ACC 76 „Behringwerke” und Konakion 


Neben diesen beiden, die Blutgerinnung normalisierenden 
Präparaten kommt den herkömmlichen hämostyptischen Maß- 
nahmen (hohe Dosen Vitamin C, Kalzium, Rutin iv.) 
große Bedeutung zu. Besonders erinnert sei an die gefäßab- 


dichtende Wirkung der intravenösen Verabreichung von 


Venostasin, über die in diesem Zusammenhang 
Kautzsch (46) erstmals berichtete. 

Bei von außen zugänglichen Blutungen (Wundblutungen, 
Nasenbluten, Magenblutungen usw.) ist nach Thies (68, 69) 
die lokale Anwendung von Thrombin-Lösungen die Me- 
thode der Wahl. DK 615.771.6—015.17 


1 
2 
€ 
\ 
( 
( 
1 
€ 
€ 
( 
( 
\ 
1 


MM 
| Ss 
| Helv 
| med. 
k Wsd 
6. 
10. 
1 
stein 
| Helv 
8, 
den 
| 1117] Nal 
gla, 
ZI 1060 
| Bann.3 
| 
| Mad 
un” bass 
| 
sa 
Mün 
tag, 
(1953 
47. 1 
Dtsd 
| 
38, 
Med 
(im 
5 
40% us | 
| 
| 
| 
| | 


MMW. Nr. 49/1955 


Schrifttum: 1. Rässler: Ther. Gegenw., 94 (1955), 5, S. 173. — 2. Koller, F.: 
Helv. med. Acta, 11 (1944), 4, S. 55. — 3. Koller, F. u. Pedrazzini, A.: Schweiz. 
med. Wschr., 77 (1947), S. 911. — 4. Neumayr, A. u. Schmid, J.: Schweiz. med. 
Wscr., 78 (1948), S. 616. — 5. Neumayr, A.: Wien. Zschr. Inn. Med. (1948), S. 31. — 
6. Jürgens, R.: Int. Zschr. Vitaminforsc., 19 (1948), S. 342. — 7. Matis, P.: Dtsch. 

med. Wschr., 74 (1049). 51/52, S. 1576. — 8. Matis, P.: Arzneimittelforsch., Anbe- 
dorf, 3 (1953), S. 613. — 9. Matis, P.: Arztl. Forsch., 7 (1953), 6, S. 
10. Matis, P.: Thrombose und Embolie. Benno-Schwabe- -Verlag, Basel (1955), S. "853. 
— 11. Witts, L. J.: Glasgow Med. J., 19 (1942), S. 57. — 12. Marbet, R. u. Winter- 
stein, A.: Medizinische (1954), 25, S. 877. — 13. Dante, RB. © Winterstein, A.: 
Helv. Phys. Acta, 11 (1953), S. 81. — 14. Thedering, F. jr.: Medizinische (1955), 
8, S. 283. — 15. Thies, H.-A.: Thrombose und Embolie. Gg. Thieme-Verlag, Stutt- 
gart (1954), S. 90. — 16. Thies, H.-A.: Thrombose und Embolie. Benno- ze 
Verlag, Basel (1955), S. 822 und 954. — 17. Sartori, C.: Medizinische (1955), 36, 
S. 1243. — 18. Sartori, C.: Das ärztliche Laboratorium (im Druck). — 19. Thies, 
H.-A.: Bruns‘ Beitr. klin. Chir., 190 (1955), 3, S. 349. — 20. Gilbert, N. C., Fenn u. 
Nalefski, L. A.: J. Amer. Med. Ass., 141 (1949), S. 982. — 21. Gilbert, N. u 
Nalefski, L. A.: J. Lab. clin. Med., 34 (1949), S. 797. — 22. Kaeser, O.: Gynaecolo- 
gia, "- (1953), S. 278. — 23. Soulier, J. P. u. Le Bolloch: Rev. H&matol., 5 
(1950), S. 148. — 24. Sartori, C.: Thrombose und Embolie. Benno-Schwabe-Verlag, 
Basel (1955), S. 841. — 25. Jürgens, R.: Acta Haematol., 7 (1952), Nr. 3. — 26. 
Isler, O., Ruegg, R., Studer, A. u. Jürgens, R.: Hoppe-Seyler's Zschr. physiol. 
Chem., 295 (1953), S. 290. — 27. Koller, F. u. Jakob, H.: Schweiz. med. Wschr., 83 
(1953), 20, S. 476. — 28. Jörgensen, G.: Medizinische (1953), 51, S. 1657. — 29. 
Macht, I. D.: J. Amer. Med. Ass., 148 (1952), 4, S. 268. — 30. Sartori, C.: Throm- 
bose und Embolie. Benno-Schwabe-Verlag, Basel (1955), S. 507. — 31. Sartori, C.: 
Medizinische (1955), 29/30, S. 1026. — 32. Plungian, M. B., Mund, J. C. u. 
Wolffe, J. B.: J. Pharmac. exper. Ther., 93 (1948), 4, S. 383. — 33. Clark, W. G.: 
Proc. exper. Biol. Med., 69 (1948), S. 97. — 34. Naegeli, Th. u. Matis, P.: Medi- 
zinische (1954), 29/30, S. 983. — 35. Thies, H.-A.: Mod. Chir., 1 (1955), 3, S. 3. — 
36. Marbet, R. u. Winterstein, A.: Praxis, 42 (1953), 4, S. 61. — 37. Marbet, R., 
Strässle, R. u. Winterstein, A.: Helv. Physiol. Acta, 11 (1953), S. 65. — 38. Harten- 
bach, W.: Med. Klin., 44 (1949), 35, S. 1124. — 39. Hartenbah, W.: Münch. med. 
Wschr., 97 (1955), 14, S. 423. — 40. Bock, H. E.: Dtsch. Ther.woce, Karlsruhe, 
31. VIII. (1955). — 41. Riecke, G.: Medizinische (1952), Nr. 6. — 42. Linke, A.: 
Dtsh. med. Wschr., 77 (1952), 24, S. 775. — 43. Aldehoff, P. u. Weidenbad, H.: 
Münc. med. Wschr., 96 (1954), 6, S. 139. — 44. Duve, W.: Nordwestdtsch. Chirurgen- 
tag, Bremen, 26./27. VI. (1953). — 45. Hartert, H. u. Hartert, I.: Klin. Wschr., 31 
(1953), 35/36, S. 852. — 46. Kautzsch, E.: Dtsch. med. Wschr., 79 (1954), S. 217. — 
47. Lederle, J.: 30. Bayer. Chirurgentagg., München (1953). — 48. Hartenbadh, W.: 
Dtsch. med. zen. 76 (1951), 11, S. 340. — 49. Della Santa, R.: Schweiz. med. 
Wscr., 79 (1949), S. 195. — 50. Kaulla, K. N. v.: Dtsch. med. Wschr., 75 (1950), 
38, S. 1259. — 51. Fetzer, E.: Med. Klin., 45 (1950), S. 1497. — 52. Halse, Th.: 
Med. Klin. 46 (1951), 1, S. 7. — 53. Marbet, R. u. Winterstein, A.: Ärztl. Forsch. 
(im Druck). — 54. Owren, P. A. u. Aas, K.: Clin. Lab. Invest., 3 (1951), S. 201. -— 
55. Thies, H.-A.: Nordwestdtsch. Chirurgentag, Hamburg, 11./12. XII. (1953). 


F. Schmid u. H. Kiefer, Die E 605-Vergiftung 


1649 


56. Thies, H.-A.: Schweiz. Med. Wschr., 84 (1954), 29, S. 833. — 57. Buchholz, 
H. U.: Arch. Gynäk., 184 (1954), S. 355. — 58. Matis, P. u. Scheele, J.: Medizinische 
(1954), 23, S. 826. — 59. Scheele, J. u. Matis, P.: Medizinische (1952), Nr. 20. — 
60. Perlik, E. u. Bödecer, H.: Münch. med. Wschr., 93 (1951), 29, S. 1465. — 
61. Matis, P., Scheele, J. u. Dortenmann, S.: Medizinische (1953), Nr. 21. — 
62. Küchmeister, H.: Ärztl. Forsch., 7 (1953), 3, S. 102. — 63. Collentine, G. E. u. 
Quick, A. J.: Amer J. Med. Sci., 222 (1951), S. 7. — 64. Quick, A. J. u. Collentine, 
G. E.: Amer. J. Physiol., 164 (1951), S. 716. — 65. Cramer, W.: Thrombose und 
Embolie. Benno-Schwabe-Verlag, Basel (1955), S. 346. — 66. Kaeser, O., Kaufmann, 
P. u. Bircher, J.: Thrombose und Embolie. Benno-Schwabe-Verlag, Basel (1955), 
S. 943. — 67. Marx, R. u. Schultze, H. E.: Verh. Dtsch. Ges. f. Inn. Med., Bergmanı- 
Verlag, München (1953), XLIX, S. 307. — 68. Thies, H.-A.: Medizinische (1954), 8 
S. 187. — 69. Thies, H.-A.: Zbl. Chir., 79 (1954), 15, S. 632. 


Summary: The possible causes of incidents during iherapy with 
anti-coagulants are discussed. These may be caused by application 
of anti-coagulant substances themselves, by certain accessory medi- 
cations, or by faulty methods. Possibilities of avoiding these compli- 
cations are outlined. Above all the significance of accurate coagu- 
lation controls is particularly emphasized. For treatment of 
haemorrhages caused by cumarine the synthetic vitamine K, (Kona- 
kion) and a Convertine-concentrate (ACC 76 "Behringwerke“) are 
recommended. Finally report is given on investigations concerning 
the determination of the effective minimum dosis of vitamine K,. 


Resume: On donne les causes possibles d’incidents au cours des 
traitements par les anticoagulants. Ils peuvent &tre causes par les 
anticoagulants eux-mö&mes, par les medications accessoires ou par des 
fautes de methode. On discute ensuite les moyens d’eviter les com- 
plications. On souligne surtout la necessit& d'un contröle exacte de 
la coagulabilite sanguine. Dans les hemorragies causees par la cou- 
marine ont conseille la vit K, ou la convertine (facteur VII active 
par de petites quantites de facteur VI [= ACC'’76 Behring] acce- 
lerine, forme activee du facteur V). On relate les recherches faites 
pour trouver la dose minimale active de vit K,. 


Anschr. d. Verf.: Hamburg 20, Univ.-Augenklinik, Martinistr. 52. 
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Die E 605-Vergiftung 


von Drr. med. F. Schmid und H. Kiefer 


Zusammenfassung: In der vorliegenden Arbeit wurde versucht, 
einen zusammenfassenden Überblick über die E 605-Vergiftung 
zu geben. Hierbei fanden Chemie, Pharmakologie und Toxi- 
kologie insoweit Berücksichtigung, als sie zum Verständnis des 
Vergiftungsbildes in praxi notwendig sind. E 605 ist ein Insek- 
tizid aus der Gruppe der Phosphorsäureester, das unter ver- 
schiedenen Namen und mit wechselndem Wirkstoffgehalt im 
Handel ist. Seine Wirkung ist hauptsächlich eine Cholin- 
esterasehemmung (vielleicht auch allgemeine Enzymhemmung), 
woraus sich die klinischen Symptome als endogene Acetyl- 
cholinvergiftung erklären. Daneben wird die Möglichkeit der 
Nitrophenolwirkung (Abbauprodukt des E605) besonders bei 
der chronischen Vergiftung diskutiert. Die mittleren toxischen 
und letalen Dosen der in Deutschland handelsüblichen E 605- 
Präparate werden angegeben und die das Vergiftungsbild be- 
einflussenden Faktoren werden besprochen. Die Möglichkeit 
einer Kumulation und ihre Grundlagen werden aufgezeigt. 
Unter mehreren, teils biologischen, teils chemischen Nachweis- 
methoden wird eine für die Klinik geeignete, ausreichend 
genaue mitgeteilt. Das klinische Vergiftungsbild wird unter 
Berücksichtigung der bisher bekanntgewordenen Intoxikationen 
an 4 eigenen Beobachtungen (2 leichten, 1 letal endenden und 
1 schweren, geretteten) und einem bereits veröffentlichten Fall 
aus unserer Klinik eingehend erörtert. Dabei wird auf die 
Vielfalt des Vergiftungsbildes hingewiesen mit seiner Abhän- 
gigkeit von Applikation, Dosis und Resorptionsverhältnissen. 
Die Schwere der Vergiftung kann nicht auf Grund einzelner 
Symptome (z.B. Miosis, tonisch-klonische Krämpfe) beurteilt 
werden, sondern bedarf genauer Beachtung des Gesamtzu- 
standes, da z.B. die gefürchtete Atemlähmung ohne besondere 
Vorzeichen plötzlich zum letalen Ausgang führen kann. Aus- 
führlich wird die Therapie mit Atropin bzw. ähnlich wirkenden 
Pharmaka (Buscopan, Parpanit, Artane) beschrieben, ein Be- 
handlungsschema aufgestellt und die Bedeutung sofortiger und 
hoch dosierter Atropininjektionen unterstrichen. In gleichem 
Maße notwendig ist die Allgemeinbehandlung, die Aufrecht- 
erhaltung der Atmung (Eiserne Lunge) und Kreislauffunktion. 
Die Frage möglicher Organschädigungen wird unter Auswer- 
tung tierexperimenteller Ergebnisse und Beobachtungen am 
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Menschen bei akuten und chronischen Intoxikationen erörtert. 
Dabei kommt dem E605 eine spezifische Organwirkung nicht 
zu. Im allgemeinen werden entsprechend den Tierversuchen 
bleibende Organschäden nicht beobachtet, ganz vereinzelt be- 
richtete geben zur weiteren Beobachtung Anlaß, die dann erst 
eine endgültige Stellungnahme erlaubt. Neuere, weniger 
toxische Insektizide mit gleichem Wirkungseffekt wie das E 605 
werden erwähnt. 


In der Öffentlichkeit ist es um die E 605-Vergiftung ruhiger 
geworden, jedoch lassen die immer noch mitgeteilten ‚Fälle 
sowie die eigenen Beobachtungen einen Rückgang der Vergif- 
tungen, bei denen die Suizide den größten Anteil ausmachen, 
nicht erkennen. Zweck der Arbeit soll es deshalb sein, auf 
Grund eigener Beobachtungen und unter Berücksichtigung der 
vorliegenden Literatur die für die Behandlung der Intoxikation 
und die Beurteilung von eventuellen Organschäden heute vor- 
liegenden Erkenntnisse überblicksweise mitzuteilen. 


Chemie und Toxikologie 
Das Insektizid E 605 ist Diaethylparanitrophenylthiophosphat 
mit der Formel: 
-0-P=$ 

Die Substanz ist eine braungelbe bis braune, ölige Flüssigkeit mit 
knoblauchähnlichem Gerud, leicht löslich in organischen Lösungs- 
mitteln (Alkohol, Äther, Kohlenwasserstoffe, pflanzliche und tierische 
Ole und Fette), nur schwerlöslich in Wasser. Sie ist bekannt als 
E605 (= Folidol, 7°/oige Lösung, jetzt nicht mehr im Handel) und 
E 605 forte (49°/sige Lösung) (41). Im E605-Staub liegt als weiteres 
Präparat das Di-methyl-paranitrophenylthiophosphat in 2P/siger 
Konzentration vor. Im Ausland sind die Präparate im Handel als 
Thiophos bzw. Sulphos (Frankreich) und Parathion (Amerika), auf 
Parathionbasis Aralo, Etilon, Aramol und Paridol (Schweiz). In die 
Gruppe der Phosphorsäureester mit gleicher Verwendung und im 
wesentlichen gleicher Wirkung gehören die hauptsäclich im Aus- 
land entwickelten Präparate TEPP (Tetraäthylpyrophosphat), HETP 
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(Hexaäthyltetraphosphat) und DFP (Diisopropylfluorphosphat) (15) 
sowie die als Kampfgifte hergestellten Trilone (Tabun, Sarin, So- 
man) (46). 

Die bei Insekten bekannte Giftaufnahme durch Kontakt, 
durch den Respirations- und Verdauungstrakt gilt auch für 
den Menschen (29), und besonders die gewerbliche Verwen- 
dung birgt mannigfaltige Vergiftungsmöglichkeiten. So berich- 
ten Grob und Abrams (28) über sechs tödliche, vier 
schwere und dreißig leicht verlaufene Fälle von Vergiftungen 
bei Personen, die Lösungen des Präparates zum Versprayen 
herstellten oder deren Kleidung nicht ausreichenden Haut- 
schutz bot. Vergiftungen durch Genuß von Früchten, die mit 
Insektiziden behandelt worden waren, sind möglich, jedoch 
selten, da die Kontaktgiftwirkung nach 8—10 Tagen, die Atem- 
giftwirkung nach 3—4 Tagen vorbei ist. Die orale Giftauf- 
nahme kommt am häufigsten bei Suizidversuchen oder Ver- 
wechslungen vor. 

Durch zahlreiche tierexperimentelle Untersuchungen wurde 
‘versucht, Einblick in den Wirkungsmechanismus des E 605 zu 
bekommen. 

Als erste haben in Deutschland Gross und Gremels (31), in 
England Adrian, Feldberg und Kilby (2) gleichzeitig, aber 
unabhängig voneinander die Wirkung der Phosphorsäureester als 
eine Cholinesterasehemmung erkannt. Gross, Wirth, Sextel, 
Lendle und Koll (69) haben erstmals die Gruppe der Phosphor- 
säureester auch auf ihre medizinische Verwendbarkeit geprüft, nach- 
dem von Schrader 1937 (56) bei der Synthese dieses Stoffes als 
neues Pflanzenschutzmittel eine Sehstörung infolge Pupillenverenge- 
rung neben leichter Beeinflussung des Allgemeinbefindens beobachtet 
wurde. In den USA wurde das schon oben erwähnte DFP zur Glau- 
kombehandlung und Therapie postoperativer Darmlähmungen und 
der Myasthenia gravis vorgeschlagen (45). Eingehende pharmakolo- 
gische Untersuchungen wurden weiterhin von Wirth und Hecht 
(69, 36, 70) und vielen anderen Autoren durchgeführt (16, 54, 55, 64, 
65, 68, 18, 25, 42, 21, 24). 

Alle präganglionären autonomen, postganglionären para- 
sympathischen und motorischen Nerven lösen durch Acetyl- 
cholin als Überträgerstoff ihre Wirkung auf die Erfolgsorgane 
aus. Acetylcholin wird durch die Cholinesterase rasch in un- 
wirksames Cholin und Essigsäure gespalten. Wie schon er- 
wähnt wird durch E 605 die Cholinesterase blockiert, wobei 
nach Diggle und Gage (14) aber erst eine Umwandlung 
des E 605 in sein Isomer (= E 600 = Mintacol) erfolgen soll 
(17,3). Hierdurch wird Acetylcholin angereichert, so daß es zu 
einer endogenen Acetylcholinvergiftung kommt: 


Nausea, Erbrechen, Tonussteigerung der glatten Muskulatur 
(Magen-Darm, Bronchien, Urogenital-Trakt), Hypersekretion 
von Speichel, Tränen, Magen- und Pankreassaft, Bronchialsekret 
und Schweiß, Incontinentia alvi et urinae, Gefäßerweiterung, 
Herzverlangsamung bis zum Stillstand in Diastole (negativ 
chrono- und inotrope Wirkung), Miosis, Erniedrigung des 
intraokulären Druckes und Leukozytose sind Symptome der 
muskarinähnlichen Komponente des Azetylcholins, welche die 
nikotinähnlichen (oft erst nach Atropinisierung sichtbaren) 
Wirkungen verdecken. Letztere entstehen durch Erregung bzw. 
spätere Lähmung der autonomen Ganglien und der neuro- 
muskulären Schaltstellen im quergestreiften Muskel. Hieraus 
resultieren als Frühsymptome Zuckungen der Augenlider, 
fibrilläre Zuckungen der Zunge, bei schweren Intoxikationen 
kommt es dann der Reihe nach zu Muskelzuckungen im Ge- 
sicht, im Nacken, der äußeren Augenmuskeln (kein Nystag- 
mus!), schließlich zu generalisierten Zuckungen, die in späteren 
Stadien in allgemeine Myasthenie übergehen und auch die 
Atemmuskulatur befallen können. 

Ruhelosigkeit, Ängstlichkeit, Kopfschmerzen und Gang- 
unsicherheit, Schlaflosigkeit und leichter generalisierter Tremor 
weisen auf eine zentralnervöse Einwirkung hin. Sind die Ver- 
giftungsfälle schwerer, zeigen sich Ataxien, Tremor und 
Schwindel, vertikaler Nystagmus, Schläfrigkeit, Konzentra- 
tionsschwäche, Verwirrtheit, schleppende Sprache, Desorien- 
tiertheit und schließlich Konvulsionen (tonisch-klonisch), 
Cheyne-Stokes’sche Atmung und Koma. Der Tod tritt durch 
Lähmung des Atem- und Vasomotorenzentrums ein. 


MMW. Nr. 49/1955 


Die Erklärung letzterer Symptome ist nicht einheitlich. Nach Grob 
(30, 29) werden sie durch toxische Einwirkungen der Alkylphosphhate 
auf das Zentralnervensystem (ZNS) hervorgerufen. Enders und 
Grupp (20) führen die nicht durch Cholinesterasehemmung erzJär- 
baren Erscheinungen an Kreislauf und ZNS auf eine Nitrophenoiwir- 
kung (Spaltprodukt des E 605) zurück. Enders und Ruf (21) 
durch Ableitung des Elektroenzephälogramms (EEG) an mit 7.605 
vergifteten Katzen im Stadium der klinisch sichtbaren Konvulsionen 
generalisierte Krampfstromabläufe registrieren können. Während des 
Muskelfibrillierens waren im EEG die Großhirnregionen elekt:isch 
ruhig, hingegen wiesen die phylogenetisch älteren Teile (Stamm- 
hirnganglien, Kleinhirn) immer noch Krampfströme auf. Dabe: ist 
interessant, daß nur die von den Stammhirngebieten ausgehenden 
Myokloni durch Atropin kupierbar waren. Klinisch wichtig erscheint 
die Beobachtung, daß eine Atemlähmung ohne vorherige Krämpfe 
eintreten kann, was von den Autoren durch eine zentralnervös 
lähmende Komponente des E605 erklärt wird. Die von Dubois 
und Mitarbeitern (16) aufgestellten Beziehungen zwischen der Hem- 
mung der Cholinesterase im ZNS und den pharmakologischen Eigen- 
schaften von E605 können wohl die peripheren, neuromuskuiären 
Wirkungen dieser Stoffe als Anticholinesterasewirkung erklären, 
jedoch nicht mit Sicherheit die zentrale Wirkung auf dieses Prinzip 
zurückführen (11). Kempe (42) nimmt an, daß die Veränderungen 
der intrazerebralen Durchblutung, wie sie bei Autopsien gefunden 
werden, nicht durch eine spezifische Wirkung des E605 oder Hem- 
mung der Cholinesterase bedingt sind, sondern als Folge einer durh 
die Atemlähmung sich entwickelnden Hypoxämie mit lokaler CO,-An- 
reicherung. Deshalb sei auch durch Atropin kein antagonistischer 
Effekt auf die Großhirnrindenkrämpfe und die Gehirndurchblutung 
erreichbar. Die Atemlähmung selbst aber, deren Beherrschung den 
Ausgang der schweren E 605-Vergiftung mitentscheidet, wird in der 
angloamerikanischen Literatur (10) als komplexer Vorgang aufgefaßt, 
der sich aus einer zentralen Komponente, der neuromuskulären 
Blockade der Atemmuskulatur (bes. des Zwerchfells) und der Brondo- 
konstriktion zusammensetzt und Ausdruck der Cholinesterasehem- 
mung ist. Der zentralen Komponente muß auf Grund von Tierver- 
suchen die größere Bedeutung zugemessen werden. Von Erdmann 
und Schäfer (25) wurde im Tierversuch eine lähmende Wirkung 
des E605 auf die Interneuronen des Rückenmarkes festgestellt, die 
durch Strychnin reversibel gemacht werden konnte, ein Befund, der 
therapeutisch bei der Atemlähmung und zur Aufhebung der Areflexie 
nutzbar gemacht werden könnte. 

„Auf Grund tierexperimenteller Untersuchungen und zweier 
Vergiftungsfälle fanden Taschen und Wirringer (61) für 
einen 70kg schweren Menschen als minimale toxische Dosis 
3,5g Folidol und als minimale letale Dosis 7g Folidol. 


Bei kutaner Anwendung ist etwa die 10fache Menge erfor- 
derlich, hieraus lassen sich für die einzelnen Präparate die 
mittleren toxischen bzw. letalen Dosen wie folgt 
errechnen: 

Mittlere toxische Dosis (oral) / 70kg Gewicht (Mensch) 
250 mg E605 rein 
500 mg E 605 forte 
3,5 g Folidol 
125 g E605-Staub 
Mittlere letale Dosis (oral) / 70kg Gewicht (Mensch) 
0,5g E605 rein 
1,0g E 605 forte 
7,0g Folidol 
25,0g E605-Staub 

Aussicht auf erfolgreiche Therapie bieten nach den erwähn- 
ten Autoren nur Vergiftungsfälle, bei denen nicht mehr als 
40°/o der minimalen Dosis letalis überschritten wurden. Bei 
dieser Berechnung kommt man auf die von Lendle (44) an- 
gegebene Dosis letalis. Bei Durchsicht der in der Literatur 
erwähnten Vergiftungsfälle sieht man einerseits Todesfälle bei 
geringen Mengen von E 605, andererseits aber ein Überleben 
bei mehrfach letaler Dosis. Bei diesen scheinbar widerspre- 
chenden Tatsachen ist zu berücksichtigen, daß die Präparate, 
wie oben erwähnt, in verschiedenen Konzentrationen und unter 
verschiedenen Namen im Handel sind, was in den Publikatio- 
nen nicht immer genügend berücksichtigt wurde. Auch ist die 
wirklich zur Resorption gekommene Giftmenge infolge Er- 
brechen und Magenspülung meist nicht identisch mit der auf- 
genommenen. Weitere zu beachtende Faktoren sind Appli- 
kationsart, Resorptionskraft, fermentative Lösungsbereitschaft, 
Metabolie und Ausscheidung des Wirkstoffes, Alter, Gewicht, 
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physische und psychische Verfassung. So fördert z. B. gleich- 
zeitiger Alkoholgenuß die Löslichkeit und Resorption des 
Giftes, und wie ein von Seifert (58) berichteter Giftmord 
an einem 9 Wochen alten Säugling zeigt, ist der kindliche 
Organismus weitaus empfindlicher. 

Auc eine Kumulation von E 605 muß nach tierexperimen- 
teller Untersuchung (53) über irreversible Inaktivierung der 
Cholinesterasen bzw. chronischen Vergiftungsversuchen an 
Kaninchen (6) sehr in Erwägung gezogen werden. Besonders 
spricht hierfür auch die erniedrigte Cholinesteraseaktivität bei 
Personen, die über längere Zeit geringen E 605-Konzentratio- 
nen in der Atmungsluft ausgesetzt waren (8). Bei diesen ist 
gleichzeitig die Cholinesteraseneubildung verlangsamt (völlige 
Wiederherstellung der Cholinesterase nimmt nah Hamblin 
und Marchand (33) Wochen in Anspruch), so daß bei Fort- 
setzung der Exposition die typischen Anfangssymptome der 
E 605-Vergiftung auftreten (29). Interessant sind hierzu die in 
vitro- und in vivo-Versuche über die Abhängigkeit der spe- 
zifischen Cholinesteraseaktivität von der Hemmstoffkonzen- 
tration. Engbaek und Jensen (23) fanden eine maximale 
Hemmung der unspezifischen Cholinesterase bereits nach 10 
Minuten, der spezifischen aber erst nach 1—2 Stunden. In vivo 
war dagegen die spezifische Cholinesterase gegen E 605 emp- 
findlicher als die unspezifische. Wenn man berücksichtigt, daß 
das Gehirn fast ausschließlich spezifische, die Muskulatur vor- 
wiegend spezifische, das menschliche Plasma nur unspezifische 
Cholinesterase enthalten, ist es verständlich, daß in den ver- 
schiedenen Geweben graduelle und zeitliche Unterschiede der 
Cholinesterasehemmung auftreten, die im Vergiftungsbild 
ihren Ausdruck finden. Da nach diesen Ausführungen die 
Cholinesterase des Gehirns zuerst, die der Muskulatur in der 
Folge gehemmt wird, ist es durchaus zu erwägen, ob die zeit- 
liche Reihenfolge der bei Intoxikation auftretenden Symptome 
hierin nicht ihre Ursache hat. Die rasche Eliminierungsfähig- 
keit der Niere für E 605 (36) macht eine chemische Kumulation 
des Giftes unwahrscheinlich, dagegen halten wir eine dyna- 
mische Kumulation (langdauernde Cholinesterasehemmung) 
durchaus für möglich. 

Der Nachweis von E605, der für die Klinik zur Diagnosestellung 
und für forensische Zwecke wichtig ist, basiert hauptsächlich auf 
zwei Verfahren, dem biologischen und dem chemischen. Das biolo- 
gische Verfahren ist sehr genau, und es gelingt damit, Konzentra- 
tionen von 0,001°/o E 605 forte zu ermitteln (Fliegentest nach Froh- 
berger [26], Mückenlarventest nah Nolan und Wilcoxon 
[49], Daphnientest nach Wasserburger [66]). Die biologischen 
Teste wurden in letzter Zeit durch chemische ergänzt bzw. ersetzt. 
Solche wurden angegeben von Averell und Norris (4), welche 
die Azofarbstoffmethode verwandten. Bei diesen Verfahren muß 
zur Extraktion des E605 (z.B. aus Magensaft) Benzol verwandt 
werden, da bei Alkoholextraktion durch Gegenwart von Hämoglobin 
und seinen Abbauprodukten das Resultat verfälscht werden kann. 
Eine sehr empfindliche Reaktion ist der Phosphornachweis des E 605 
(50). Auf der Tatsache, daß im Organismus als Spaltprodukt des E 605 
regelmäßig Paranitrophenol auftritt, beruht die von Mountain, 
Zlotolow und O’Conor (47) angegebene und von Abele (1) 
modifizierte Indaminblaureaktion, die durh van Eicken (22) noch 
verfeinert wurde. Durch sie läßt sich E 605 auch in Organextrakten und 
Körperflüssigkeiten nachweisen. Dieser (quantitative und qualitative) 
Nachweis ist auch für die forensische Praxis als ausreichend anzu- 
sehen. Die genaue spektrale Ausmessung der dabei auftretenden Farb- 
reaktionen ist unerläßlich und erfolgt am sichersten im Infrarotbereich. 

Weniger genau, jedoch als Schnellreaktion klinisch besser geeignet, 
ist der vonSchwerd und Schmidt (57) angegebene E 605-Nach- 
weis im Serum. Bei ihm wird das gelbe Natriumsalz des Paranitro- 
phenols bestimmt: 

3—5 ccm Blut plus gleiche Menge 20°/sige Trichloressigsäure werden 
vermengt, zum Filtrat 4—8 Tropfen 33%/oiger NaOH bis zur stark 
alkalischen Reaktion hinzugegeben. Bei Anwesenheit von E605 tritt 
Je nach Menge schwache bis intensive Gelbfärbung auf. Bei toxischen 
bis letäalen Dosen erscheint Gelbfärbung schon in der Kälte, die beim 
Erhitzen sich noch verstärkt. Nachteile der Methode sind Fehlermög- 
lichkeiten durch Auftreten einer Xanthochromie nach Alkalizugabe 
in wäßrigen Organextrakten, enteiweißter Blutflüssigkeit, Magen- 
inhalt, Urin, auch ohne Beimengungen von E605, die das gelbe Para- 
n!!rophenolnatrium überlagern kann. Trotz dieser Vorbehalte bleibt 
diese Probe für die Klinik wertvoll. 
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Neben dem direkten Nachweis des E 605 bzw. seiner Spalt- 
produkte bietet die Untersuchung der Cholinesteraseaktivitäts- 
hemmung eine wertvolle Ergänzung in der Erfassung der 
E 605-Intoxikationen (14). Es ist überhaupt der sichere Nach- 
weis von E 605 durch mehrere, gleichzeitig durchgeführte 
Methoden anzustreben (53, 8). 


Das klinische Bild der E 605-Vergiftung 


Wenn wir auch zu Beginn unserer Ausführungen die Sym- 
ptomatik der E 605-Vergiftung — allerdings nach pharmakolo- 
gischen Gesichtspunkten — aufgezeigt haben, so lassen doch 
die bisher bekannt gewordenen Fälle mannigfache Variationen 
erkennen. So ist zunächst zu unterscheiden zwischen den leich- 
ten chronischen, meist gewerblichen und den hauptsächlich 
kriminellen akuten, oft tödlich verlaufenden Intoxikationen. 
Das Auftreten von Symptomen richtet sich wohl neben der 
Dosis nach der Applikationsart (perkutan, oral, Inhalation). 
Eine ungefähre Zeitangabe des Auftretens der Symptome gibt 
folgende Tabelle: 

perkutan: nach 2—6 Stunden 
oral: nach 10 Minuten bis 2 Stunden 
per inhalationem: sofort bis 20 Minuten 


Kopfschmerzen, Nausea, Übelkeit, Erbrechen, fibrilläre 
Muskelzuckungen, evtl. Bauchgrimmen und Schwäce in den 
Beinen sind meistgefundene Symptome leichterer 
Vergiftungen. Kribbeln und Gefühl der Taubheit in den 
Fingern (63, 32) sowie Polyneuritiden (51) können sich hinzu- 
gesellen oder auch alleine vorkommen. Appetitlosigkeit, 
Schlappheit, unangenehmer Herzdruck (Koronarspasmus) und 
Atemnot (Bronchospasmus) waren einzige Initialsymptome 
einer Vergiftung per inhalationem (32). In ganz seltenen Fäl- 
len leichter Vergiftungen wurde auch kurzdauernde Bewußt- 
losigkeit beobachtet, die sonst nur bei schweren Intoxikationen 
gefunden wird. 

Kernsymptome derschweren Vergiftung sind 
Miosis, tonisch-klonische Krämpfe, Areflexie, Bewußtlosigkeit, 
Atemlähmung und Lungenödem. 

Lokale Reizerscheinungen in Form einer Derma- 
titis bzw. eines Ekzems beobachtet man gelegentlich neben 
den allgemeinen Vergiftungssymptomen bei der kutanen Appli- 
kation von E 605 (39); sie können durch Schutzkleidung ver- 
mieden werden. Die allgemeinen Vergiftungserscheinungen 
treten bei kutaner Applikation entsprechend später auf, doch 
ist auch hierbei letaler Ausgang möglich. 

So berichtet Mueller (48) über einen Todesfall bei einem Kind 
durch versehentliches Einreiben der Kopfhaut mit einer Folidol- 
lösung. Im Tierversuch beobachtete Borgmann (7) bei Kaninchen 
nach perkutaner Verabreichung des E 605 auf die geschorene Rücken- 
haut regelmäßig Schwäche der Nacken-, Rücken- und Schultermusku- 
latur oder Paresen der hinteren Extremitäten nach spastisch-atak- 
tischen Zuständen. Er sieht hierin die experimentelle Bestätigung des 
von Petry (51) berichteten chronischen Vergiftungsfalles, bei dem 
eine Polyneuritis mit Lähmungen der unteren Extremitäten, Are- 
flexie, trophische Störungen und Hyperästhesie auftraten. Die von 
Bidstrup und Mitarbeitern (5) erwähnten zwei Vergiftungsfälle 
durch längeren Kontakt mit Mipafox (Bis-mono-isopropylamino- 
fluorophosphinoxyd), wonach Lähmungserscheinungen an den Extre- 
mitäten auftraten, können im selben Sinne gedeutet werden. Die 
letztgenannten Autoren führen die Lähmungen auf eine Demyelini- 
sierung durch die Vergiftung bzw. durch Cholinesterasehemmung 
zurück. Es muß aber auch die von höheren Phenolen bekannte, fast 
spezifische Giftwirkung auf die peripheren Neurone mit Markscheiden- 
zerfall (46) auch bei Resorption durch die intakte Haut für das 
Zustandekommen solcher Lähmungen in Erwägung gezogen werden. 

Nachfolgende eigene Beokachtungen sollen Gegenstand wei- 
terer Erörterungen sein: 

Fall 1: Eine 52j. technische Assistentin führte Versuche mit E 605 
durch. Ohne Schutzkleidung versprühte sie an4 aufeinanderfolgenden 
Tagen E605-Lösung in einem Versuchsfeld. Sie bekam jedesmal 
Kopfschmerzen und Übelkeit. Am 4. Tage pinselte sie außerdem zu 
Resorptionsversuchen Hinterbeine von Heuschrecken mit E 605 forte. 
Dabei wurde eine größere Giftmenge ausgeschüttet, so daß einerseits 
E605 inhaliert und teilweise über eine Fingerverletzung resorbiert 
wurde. Die Beschwerden verschlimmerten sich deshalb, und zusätzlich 
trat Schwindelgefühl bis zu stärkeren Gleichgewichtsstörungen auf, 
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so daß sie stürzte und sich einen Bänderriß zuzog. Die klinische 
Untersuchung ergab an den inneren Organen keinen krankhaften 
Befund. Nach einigen Tagen waren die Symptome auch wieder abge- 
klungen und die Patientin wieder arbeitsfähig. 

Fall 2 betrifft eine orale Vergiftung bei einem 21j. Arbeiter, der 
mit geringen Vergiftungssymptomen in unsere Klinik kam. Er hatte 
2g E605forte (= 1g Reinsubstanz) nach einer Hauptmahlzeit zu 
sich genommen. Nach kurzer Zeit erbrach er wiederholt heftig, so daß 
nur geringe Mengen des Giftes zur Resorption kamen. Zwei Stun- 
den nach Giftaufnahme wurde er in die Klinik eingewiesen. Es be- 
stand eine allgemeine Unruhe, Ängstlichkeit, die Haut war feucht. 
Am ganzen Körper fanden sich fibrilläre Ein. 
Muskelzuckungen, vor allem im Gesicht Zeit: lieferung 
und am Hals. Die Reflexe waren’ gestei- 
ger, es fand sich mittelschlägiger, 
generalisierter Tremor, die Atmung war 
nicht gestört, die Pupillen waren mittel- 
weit, sie reagierten auf Licht. Die Kor- 
nealreflexe waren erhalten. Der Patient 
war ansprechbar. Der Blutdruck war mit 
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die Augen tränend, gesteigerte Salivation. Der Puls war stark we- 
selnd, zwischen 60 und 120 pro Minute, RR 115/65 mmHg. Hocı- 
gradige Miosis, fehlender Kornealreflex, diffus verteilte, faszikulire 
Muskelzuckungen neben gehäuft auftretenden tonisch-klonischen 
Krampfzuständen mit ausbleibender Atmung und totaler Areflexie, 
Behandlung erfolgte sofort mit i.v. Verabreichung von Atropin, 6 mg 
innerhalb 35 Minuten, außerdem mit Sauerstoff und künstlicher 
Atmung. Eine Magenspülung war in dem desolaten Zustand nicht 
mehr möglich. Unter dieser Behandlung wurden die Krampfant;ile 
seltener, die Atmung verschlechterte sich jedoch bis zur vollkom- 
menen Lähmung, weshalb der Patient in der Eisernen Lunge beatmet 


alhr 


180/90 erhöht, der Puls 80/min. Im Urin 
kein krankhafter Befund; unwillkürlicher 
Stuhlabgang. Der Blutzucker betrug 


Dauertropf- Infusion mit physiol. NaCl -und 5% iger Traubenzuckerlösung = 


1300. ccm Nall- 
2850 ccm Traubenzuck: 


101 mg®/o 

Die Behandlung erfolgte sofort mit 
Atropin i.v. (4mg), und es wurde eine 
ausgiebige Magenspülung vorgenom- 
men. Eine Stunde später erhielt er 


r 


— 
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wiederum Amg Atropin i.v., worauf sich 
die Pupillen erweiterten und der Tremor 
nachließ. Ebenso besserten sich die Un- 
ruhe und das Angstgefühl. Vier Stunden 
später ließen auch die fibrillären Mus- 
kelzuckungen nach. Bereits nach 6 Std. 
war wieder Wohlbefinden eingetreten. 
Nach drei Tagen wurde er beschwerde- 
frei entlassen und, soweit klinisch fest- 
stellbar, ohne Organschädigung. 

Fall 3 betrifft eine schwere, tödlich verlaufene, orale Vergiftung 
bei einem 29j. Hilfsarbeiter, der Alkoholiker war. Er nahm zwei 
Gramm E605forte (= 1g Reinsubstanz). Nach einer halben Stunde 
wurde der Arzt gerufen, der den Patienten bereits bewußtlos, tonisch- 
klonisch krampfend antraf. Die Ehefrau berichtete, daß er bald nach 
Einnehmen des Giftes über heftige Leibschmerzen geklagt habe, 
bleich war, stark schwitzte, Schaum vor dem Mund hatte und Seh- 
störungen aufwies. Erbrechen gelang nicht. Eine Stunde nach Auf- 
nahme des Giftes kam B. in unsere Klinik. Er war bewußtlos, zyano- 
tisch und hatte Schaum vor dem Munde. Die Spontanatmung war 
stark beeinträchtigt, er machte nur hin und wieder einen Atemzug, 
so daß sofortige künstliche Beatmung erforderlich wurde. Der Kreis- 
lauf lag darnieder. RR 80/50, Puls 110/min., arrhythmisch. Die Haut 
war feucht, hochgradige Miosis, fehlende Kornealreflexe, Areflexie, 
einzelne fibrilläre Muskelzuckungen. Innerhalb weniger Minuten kam 
es zu völliger Atemlähmung und Herzstillstand. Trotz fortgesetzter 
künstlicher Atmung und Herzmassage über eine Stunde sowie intra- 
kardialer Injektion von Suprarenin konnte eine Wiederbelebung nicht 
mehr erreicht werden. 


Sektion: Deutliche Rötung der Schleimhaut des Magens und 
des Duodenums öhne Schleimhautverletzung oder Verätzung. Diffuse, 
läppchenzentral betonte Leberverfettung, trübe Schwellung der Nie- 
renepithelien, schwere Albuminurie, Verfettung des Herzmuskels, akute 
Dilatation beider Herzkammern, Lungenödem, Hirnvolumenvermeh- 
rung und akute Blutfülle der inneren Organe. Die Verfettung der Herz- 
und Leberzellen ist als Folge der Vergiftung anzusehen, ebenfalls die 
Mitochondrienschwellung in den Nierenepithelien, die sogenannte 
„trübe Schwellung“. Todesursache: Lähmung der vegetativen Zentren. 


Fall 4: Der 49j., 60kg schwere Schuhmachermeister nahm in sui- 
zidaler Absicht in einer depressiven Phase 1,2g E605 forte (= 0,6g 
Reinsubstanz) = 1'/sfache Dosis letalis in einer Oblate. Nach etwa 
15 Minuten verspürte er in der Magengegend Hitzegefühl und Sod- 
brennen. Der Hausarzt veranlaßte etwa eine Stunde nach Einnehmen 
des Giftes die Klinikaufnahme. In dieser Zeit äußerte er erstmals 
Schwäche, Zittern, Unsicherheit in den Beinen und Schwindelgefühl 
und konnte selbst nur noch mit Mühe den Krankenwagen besteigen. 
Auf dem Wege zur Klinik traten dann heftige Magen-Darm-Koliken, 
Nausea und schließlich tonisch-klonische Krämpfe mit Bewußtseins- 
verlust und Stuhlabgang ein. 1 Stunde 10 Minuten nach Einnehmen 
des Mittels wurde er in der Klinik aufgenommen. Er war inzwischen 
völlig bewußtlos, hochgradigst zyanotisch mit schnappender Atmung 
und Schaum vor dem Mund. Haut und Schleimhäute waren feucht, 
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werden mußte. Die Behandlung wurde fortgesetzt mit Atropin i.v., 
durchschnittlich 1 mg/halbe Stunde während der ersten 24 Stunden. 
Schwere Kreislaufkrisen machten die Verabreichung von Analeptika 
im Dauertropf, Strophanthin und Salyrgan erforderlich. An allge- 
meinen Maßnahmen waren notwendig: Freilegung der Atemwege, 
Sauerstoffgabe, Absaugen des Bronchialsekretes, Anfeuchten der 
Atemluft, Schutz vor Auskühlung, Dauerkatheter, Vermeidung von 
Druckstellen. Der Ablauf des Vergiftungsbildes im einzelnen ist aus 
der Abbildung ersichtlich. Hervorgehoben seien noch: 19/4 Stunden nach 
Behandlungsbeginn kurzfristige Pupillenreaktion (Erweiterung), 
8 Stunden später Kornealreflex wieder auslösbar, eine Stunde danach 
erstmals einzelne spontane Atemzüge; bis dahin hatte der Patient 
22mg Atropin i.v. erhalten. 13 Stunden nach Behandlungsbeginn 
reagiert der Patient schwach auf Anruf, Spontanatmung ist jetzt für 
einige Minuten möglich, aber noch mühsam und schnappend. 18 Stun- 
den nach Behandlungsbeginn konnte der Patient unter Anstrengung 
den Suizidversuch schildern. Im Verlauf weiterer 12 Stunden traten 
wiederholt — trotz Fortsetzung der Behandlung — tonische Krämpfe 
mit Atemstillstand und ausgeprägter Zyanose auf, 31 Stunden nach 
Behandlungsbeginn waren noch Areflexie und Spasmus der Beine 
vorhanden. Nach 36 Stunden war die Atmung ohne Gefahr eines 
Rückfalles wieder möglich, nach 48 Stunden Behebung der Blasen- 
Mastdarm-Lähmung. Als Nachwirkung der Atropinbehandlung be- 
stand über 3 Tage ausgeprägte Trockenheit im Verdauungs- und 
Respirationstrakt. Deshalb war während dieser Zeit Nahrungsauf- 
nahme nicht, Flüssigkeitsaufnahme nur beschränkt möglich. Trotz 
weicher Lagerung der besonders gefährdeten Stellen (Schaumgumm'- 
unterlagen) kam es in der Eisernen Lunge bereits nach 36 Stunden 
zu einem ausgedehnten Dekubitus über dem Kreuzbein. 

Im Stuhl war die Benzidinreaktion positiv, mikroskopisch in der 
Schleimbeimengung zahlreiche Leukozyten und Erythrozyten. Der 
Rest-N war nach 2 Tagen noch auf 46,2 mg®/o erhöht, ebenfalls Xan- 
thoprotein auf 48 Einheiten; das Serumbilirubin war 0,9 mg®/o, Thymol 
negativ, Weltmann 8. Röhrchen, Takata 100 mg®/o, Blutzucker 108 mg”/o, 
BSG 33/55 mm n. W. Im Urin Eiweiß: Opaleszenz, Zucker: negativ, 
Urobilinogen in der Kälte nicht vermehrt. Im Sediment 3—4 Leuko- 
zyten und 2 Erythrozyten pro Blickfeld. Im Blutbild 16000 Leuko- 
zyten (38°/o Stab., 53%/o Seg., Mono., Lympho.), Hb. 14,5 
4 Millionen Erythrozyten, F.I. 38yy*). 

*) Wird der Hb.-Gehalt nicht in Prozenten, sondern in Gramm bestimmt (normal: 
ca. 16g in 100 ccm Blut), so ergibt die Division durch die entsprechende Anzahl von 


Erythrozyten den absoluten Hb.-Gehalt des Einzelerythrozyten in gamma ganmma 
(img = 10-g, = 10-*g, 1yy = 10-!g) (normal rund 32 gamma gamma). (Schrif!l.) 


M 
de 
no 
lie 
(61 
Fr 
de 
wi 
in! 
be 
be 
tie 
SEIEE kl 
m. 
Ki 
> 
Puls ‘m 
q 5 uls Se 
le 
50 af 
ur 
si 
ge 
Li 
bi 
| m 
er 
de 
Be 
al 
(2 
H 
(= 
fa 
% Fi 
K 
71 
A 
ül 
ar 
IC 
V 
ve 
vi 
ki 
se 
= m 
m 
di 
di 
4£ 
u 
gi 
B 
sc 
eı 
pi 
be 


MMW. Nr. 49/1955 


Die Erscheinungen der Vergiftung waren im wesentlichen am 4. Tag 
des Klinikaufenthaltes behoben. Ekg. und Röntgenkontrolle ergaben 
normalen Befund. Eine Nachuntersuhung nach 6 und 12 Wochen 
ließ keine Folgeerscheinungen der E605-Intoxikation erkennen. 


Fall 5 betrifft eine bereits von Steim und Weissbecker 
(60) aus unserer Klinik berichtete E605-Vergiftung bei einer 40j. 
Frau, die mit Bewußtlosigkeit, Konvulsionen und Lungenödem und 
den übrigen Symptomen einer schweren Intoxikation eingeliefert 
wurde. Auch hier hat die sofortige i.v. Injektion von Atropin (?mg 
innerhalb 30 Minuten) eine rasche und entscheidende Besserung 
bewirkt. Das Lungenödem konnte durch Quecksilberdiuretika günstig 
beeinflußt werden. 


Fall 1 und 2 sind leichtere E 605-Intoxikationen mit den 
typischen Anfangssymptomen, die bei dem einen durch Inhala- 
tion, beim anderen durch orale Giftaufnahme zustande kamen. 
Sie zeigen beide das rasche Abklingen der Symptome ohne 
klinisch nachweisbare Organschäden. Im Falle 1 kann die all- 
mähliche Zunahme der Beschwerden durch eine (dynamische) 
Kumulationswirkung erklärt werden. Sie findet sich fast aus- 
schließlich bei gewerblichen Vergiftungen, und so können selbst 


‘ minimale Dosen, tgl. verabreicht, zum Exitus führen, wie der 


Selbstversuh Velbingers zeigt. Bei der Vergiftung mit leta- 
lem Ausgang (Fall 3) ist besonders auf den Sektionsbefund hin- 
zuweisen mit den Veränderungen an Leber, Niere und Herz. 
Die besondere Bedeutung einer raschen und hohen Atropin- 
applikation und der Überbrückung der Atemlähmung (zentral 
und peripher) durch künstliche Atmung (Eiserne Lunge) zeigt 
sich in Fall 4. Fall 5 zeigt ebenso die Wichtigkeit einer soforti- 
gen Atropinbehandlung wie die günstige Beeinflussung des 
Lungenödems durch Quecksilberdiuretika. 


Therapie 


Ein direktes Antidot zur Behebung der Enzymblockade ist 
bisher nicht bekannt, weshalb sich die Therapie rein sympto- 
matisch neben Allgemeinmaßnahmen auf die Behebung der 
endogenen Azetylcholinvergiftung beschränkt. Hierbei kommt 
dem Atropin als Antagonisten des Azetylcholins besondere 
Bedeutung zu. Voraussetzung einer erfolgreichen Behandlung 
aber ist eine hohe Dosierung, wie sie schon von Goldblatt 
(27), Grob (28) und Jantzen (40) empfohlen wurde. Die 
Herstellerfirma gibt etwa die fünffache maximale Tagesdosis 
(= 5mal 3mg) Atropin an. Hecht (35) fordert für den Einzel- 
fall auch die Überschreitung dieser Dosis. In unserem eigenen 
Fall 4 wurden insgesamt 5l mg Atropin i.v. (!) gegeben, und 
Kränzle (43) berichtet über ein 17j. Mädchen, das mit 
71,5mg Atropin, davon 56 mg i.v., gerettet wurde. Mit diesen 
Atropingaben wurde die tägliche Maximaldosis weitgehendst 
überschritten, was jedoch ohne Gefahr für den Patienten ver- 
antwortet werden kann, da die letale Atropindosis etwa bei 
100mg liegt und außerdem eine erhöhte Toleranz bei E 605- 
Vergiftungen vorzuliegen scheint. Die Höhe der Gesamtdosis 
von Atropin muß dem Einzelfall angepaßt, in jedem Falle aber 
großzügig gehandhabt werden. Wood (72) empfiehit Dosen 
von 2mg Atropin alle paar Minuten bis zur Behebung der 
kardiorespiratorischen Symptome und anschließend Fort- 
setzung mit kleineren oralen bzw. parenteralen Dosen über 
mehrere Tage. Neben diesen kardiorespiratorischen Sympto- 
men sowie der Beachtung des Allgemeinzustandes wird von 
den meisten Autoren die Beeinflussung der Miosis als Leit- 
symptom für die Atropindosierung gewertet. Richtet man sich 
danach, werden große Anfangsdosen (Kränzle [43] gab 
45mg i.v. während der ersten 3 Stunden) erforderlich. Bei 
unserem eigenen Fall 4 richteten wir uns mehr nach dem All- 
gemeinzustand und den Herz- und Kreislauf- (Pulsfrequenz, 
Blutdruck) bzw. respiratorischen Symptomen, zumal von ver- 
schiedenen Autoren schwere Vergiftungen auch ohne ver- 
engte Pupillen gesehen wurden. Auch soll Trockenheit der 
Schleimhäute nicht zu einem vorzeitigen Abbrechen der Atro- 
Pintherapie verleiten. 


Die neueren Veröffentlichungen über E 605-Vergiftungen, 
besonders die von Kränzle (43), die Untersuchungen von 
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Wood (52) und unser eigener Fall 4 berechtigen wohl zu 
folgendem allgemeinem Hinweis der Atropindosierung: 
Inden ersten 2—3 Stunden viertelstündlich 
1—2 mg, beischweren Intoxikationen 2—5 mg 
Atropin i.v, bei entsprechender Besserung 
des Vergiftungsbildes Y»—1stündlich 1—2 mg 
i.v. 
Diese Angaben sollen aber nur richtungweisend sein und 
sind je nach Lage des einzelnen Falles entsprechend zu variie- 
ren. Zweifel an der Wirksamkeit des Atropins sind durch Er- 
gebnisse der Tierversuhe von Jantzen (40), Wilhelmi 
und Domenjoz (68) und Hecht (35) aufgekommen. Die 
eindeutigen klinischen Erfolge mit Atropin lassen aber diesen 
Zweifel zumindest beim Menschen nicht zu. Eine unterschied- 
lich starke Wirkung des Atropins wurde auch bei den ver- 
schiedenen Versuchstieren beobachtet. So ist die entgiftende 
Atropinwirkung bei der Katze stärker als bei den meisten 
anderen Versuchstieren, insbesondere bei den Pflanzenfressern 
(36, 54). Die von Jaeth und Zauner (38, 73) beschriebenen 
Fälle, bei denen ohne Atropinbehandlung und nur mit Allge- 
meinmaßnahmen die Intoxikation behoben werden konnte, 
erwecken zunächst den Eindruck der Bedeutungslosigkeit der 
Atropinbehandlung. Unseres Erachtens liegt die Begründung 
für den Erfolg der Behandlung darin, daß trotz des geschilder- 
ten schweren Krankheitsbildes die Menge des aufgenommenen 
E 605 die Dosis letalis nicht erreichte. Außer den beiden Oben- 
genannten haben sämtliche Autoren ihre Patienten mit Atro- 
pin behandelt, gute Erfolge gesehen und ihm lebensrettende 


“ Bedeutung zugemessen; die Atropinbehandlung ist deshalb 


unerläßlich, wenn sie auch nicht alle Vergiftungssymptome 
erfaßt. In der ausländischen Literatur (68, 37, 67) werden statt 
Atropin auch Parpanit, Buscopan und Artane empfohlen, und 
diesen Präparaten werden neben anticholinergischen auch 
antinikotinische Wirkungen zugeschrieben. Wirth (7i) sah 
jedoch im Tierversuc keine Vorteile dieser Pharmaka gegen- 
über Atropin. 

Auf die Notwendigkeit weiterer Maßnahmen neben der Atro- 
pinbehandlung wurde bereits hingewiesen. Grundsätzlich ist 
bei jeder E 605-Vergiftung Krankenhauseinweisung zu fordern. 
Für den zuerst hinzugezogenen Arzt ergeben sich folgende 
Sofortmaßnahmen: 

sofortige i.v. Injektion einer genügenden Menge Atro- 
pin, wenn noch möglich, den Patienten zum Erbre- 
chen veranlassen, evtl. Apomorphin verabreichen, 
wobei in der Dosierung von 0,005 g keine Nebenwirkungen 
zu erwarten sind. Ausgiebige Magenspülung, die 
allerdings nur sinnvoll ist, wenn der Zeitpunkt der Gift- 
aufnahme nicht schon zu lange verstrichen ist (höchstens 
2 Stunden), reichliche Gabe von carbo medicinalis, 
die nach Hecht (35) im Tierversuch, frühzeitig gegeben, 
selbst nach mehrfach letalen Dosen von E 605 eine sicher 
lebensrettende Wirkung hatte. Von der Anwendung von 
Abführmitteln wird in letzter Zeit abgeraten, da durch Rei- 
zung der Darmschleimhaut die Resorption begünstigt und 
der Kreislauf durch Wasserverlust zu stark beeinträchtigt 
würde. Die Sofortmaßnahmen sollten, falls die Klinikein- 
weisung längere Zeit in Anspruch nimmt, noch vom ein- 
weisenden Arzt ausgeführt werden. Bei Erregungszuständen 
können vorsichtig Barbiturate gegeben werden (71). Mor- 
phium ist kontraindiziert (cave Atemlähmung!). 


Die bei schweren Intoxikationen auftretende Atemlähmung 
erfordert künstliche Beatmung — am besten in der 
Eisernen Lunge —, die in unserem Falle 4 über 10 Stunden 
fortgesetzt werden mußte, und der lebensrettende Bedeutung 
zukam. Außerdem ist Sauerstoffzufuhr wichtig, medi- 
kamentös kann unterstützend Lobelin gegeben werden. Auf 
die oben erwähnte, von Erdmann und Schäfer (25) im 
Tierversuch gemachte Beobachtung mit Strychnin sei 
nochmals hingewiesen und ein therapeutischer Versuch mit 
wiederholten Dosen von 0,001—0,003 g Strychnin (Movellan) 
empfohlen. Beim Lungenödem sind neben den hohen Atropin- 
gaben die bekannten klinischen Maßnahmen (Freilegen der 
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oberen Luftwege, Strophanthin, 40%oige Traubenzuckerlösung, 
Aderlaß, Analeptika) anzuwenden. Kollapsbehandlung (Infu- 
sion) kann erforderlich werden; bei drohendem oder bestehen- 
dem Lungenödem ist jedoch mit blutdrucksteigernden Mitteln 
Vorsicht geboten. Steim und Weissbecker (60) aus un- 
serer Klinik heben die Bedeutung der Quecksilber- 
diuretika beim Lungenödem besonders hervor. Zu achten 
ist auf nötigen Wärmeschutz, Blasenlähmung (Dauerkatheter), 
Austrocknen (Anfeuchten der Atemluft), Vermeidung von 
Drucknekrosen und auf Sekundärinfektionen. Wie die häufiger 
werdenden Berichte zeigen, kann bei der Durchführung dieser 
therapeutischen Maßnahmen das Vergiftungsbild auch schwerer 
E 605-Intoxikationen prognostisch günstiger beurteilt werden 
als früher. 


Organschädigungen 

Bei den Überlebenden stellt sich die Frage der Organschädi- 
gungen. Hecht und Wirth (36) fanden in Tierversuchen 
Hirnödem, Hyperämie einzelner Organe, emphysematisch 
erweiterte Lungen mit geringen atelektatischen Stellen. 
Valade (64) sah bei experimenteller E 605-Vergiftung kon- 
stant intestinale Läsionen im Sinne einer hämorrhagischen 
Enteritis mit Zerstörung der Mukosa und Epithelnekrosen, in 
der Niere kollabierte Nierentubuli mit trüber Schwellung des 
Protoplasmas, in der Leber Blutfülle mit Zelldegenerationen. 
Denz (12) tand strukturelle Veränderungen in Speichel- und 
Tränendrüsen (Vakuolisierung, Schrumpfung, Anhäufung eosi- 
nophiler Granula in den Zellen) sowie in dem azinösen Teil 
des Pankreas (Vakuolisierung). In den übrigen Organen fand 
er keine Veränderungen. Bei diesen Befunden handelt es sich 
um akute, letal verlaufene Vergiftungen bei Tieren. Im 
wesentlichen stimmen diese Beobachtungen überein mit den 
Sektionsberichten akuter Vergiftungen beim Menschen: Hyper- 
ämie der Organe als Zeichen eines rasch eingetretenen, zentra- 
len Todes, Veränderungen am Gehirn (Odem), der Leber 
(Trübung und Schwellung, läppchenzentrale, feintropfige Ver- 
fettung), der Nieren (trübe Schwellung der Tubulusepithelien, 
Albuminurie), am Herzen (trübe Schwellung) und am Pankreas 
(Hyperämie). Diese morphologischen Veränderungen sind 
keine für E 605-Vergiftung spezifische, sondern allgemein 
toxische und deshalb forensisch nicht verwertbar. Sie finden 
ihren Niederschlag auch in klinischen Symptomen. Bei Fall 4 
sahen wir als Ausdruck der intestinalen Läsion eine Entero- 
kolitis mit Diarrhöen und massenhaft Erythrozyten, Leuko- 
zyten und Schleim. Als Ausdruck einer Leberschädigung wurde 
lediglih vonRausch undLadwig (52) eine leichte Hyper- 
bilirubinämie von 0,77 mg®/o gesehen, Werte, die wir jedoch 
nicht als erhöht ansehen möchten. Die übrigen Serumlabilitäts- 
proben (Takata, Weltmann, Thymol) wurden von allen Autoren 
nie verändert gefunden, wobei allerdings zu erwähnen ist, daß 
solche nur vereinzelt mitgeteilt wurden. Dasselbe gilt auch 
für die Nierenschädigungen, bei denen lediglih Jaeth 
(38) über eine geringe Albuminurie, Erythro- und Leuko- 
zyturie, Hamm und Penz (34) zusätzlih über deutliche 
Einschränkung der Glomerulusfunktion (Klärwertuntersuchung) 
berichten. Fall 4 zeigte neben dem geringen Sedimentbefund 
erhöhte Reststickstoffwerte (46,2 mgP/)) und Xanthoprotein- 
werte (48 Einheiten). Diese Veränderungen waren aber alle 
vorübergehender Natur und in unserem Falle nach 3 Tagen 
wieder geschwunden. Gegen die von Hamm und Penz (34) 
durch chronische Giftwirkung mit Phosphorsäureester erklärte 
Erythrozyt- und Albuminurie meldet Borgmann (7) Beden- 
ken an, da die zur Aufnahme kommenden Wirkstoffmengen 
im Vergleich mit den im Tierversuch verwandten, zu keinen 
Organschädigungen führenden Dosen viel zu gering seien. 
Selbst bei dem zum Tode führenden, chronischen Selbstversuch 
Velbingers (32) konnten bei der Sektion keine Organ- 
schädigungen festgestellt werden. Daher halten audı wir es 
für fraglich, ob die Nierenschädigungen bei der geringen 
Dosierung des Giftes durch dieses hervorgerufen wurden, zu- 
mal im Tierversuch und den bisher veröffentlichten Fällen 
(auch den eigenen) über keine Organspätschäden berichtet 
wird, selbst nicht bei solchen, die letale Dosen überlebten. 
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Rausch und Ladwig (52) berichten über eine E 605-Ver- 
giftung mit dabei erstmals aufgetretener Hyperglykämie 
und Glykosurie, dem bisher einzigen Fall dieser Art, und 
diskutieren dabei die Frage der Manifestierung eines latenton 
Diabetes bzw. der direkten Entstehung durch E 605. Eine selck- 
tive Pankreasschädigung durch E 605 ist aber nach histopatho- 
logischen Befunden nicht anzunehmen. Eher wäre die Mani- 
festierung eines latenten Diabetes denkbar, wofür Rausch und 
Ladwig (52) mehrere Entstehungsmöglichkeiten erwägen. Fe- 
kannt sind Hyperglykämie und Glykosurie als flüchtiges zen- 
trales Symptom bei Psychosen und durch Pharmaka verschie- 
dener Art, wie sie als Ursache im vorliegenden Fall in Frage 
kommen. Alle aber haben sie vorübergehenden Charakter. Die 
Beobachtungszeit im erwähnten Fall (7 Wochen) erscheint uns 
jedoch noch zu kurz, um eine flüchtige Hyperglykämie und 
Glykosurie auszuschließen. Da die Autoren nochmals über den 
weiteren Verlauf dieses Falles berichten wollen, ist eine end- 
gültige Stellungnahme hierzu jetzt noch nicht möglich. Zu for- 
dern für die Entstehung eines Diabetes durch E 605 sind auf 
jeden Fall: Ausschluß einer familiären Belastung (Prüfung des 
Kohlehydratstoffwechsels auch bei Anverwandten), sicherer 
Ausschluß einer diabetogenen Stoffwechsellage vor der Intoxi- 
kation und unmittelbares Auftreten des Diabetes nach der Ver- 
giftung sowie Aufnahme einer mindestens minimal toxischen 
Dosis des Giftstoffes. Uber Auswirkungen des E 605 am 
Zentralnervensystem haben wir bereits oben berichtet (51, 5, 
7). Nachzutragen wäre noch die im Tierexperiment von Sie- 
deck und Thaler (59) beobachtete Ganglienzelldegeneration 
nach Parathionvergiftung, wobei unklar bleibt, auf welche Art 
diese zustande kommt (Cholinesterasehemmung?, toxische 
Schädigung?). Die Wirkung bei akuter Vergiftung des E 605 
auf Herz und Kreislauf wurden oben schon erwähnt. An 
organisch faßbaren Befunden konnten bisher nur trübe Schwel- 
lung bzw. Verfettung des Herzmuskels beobachtet werden. Im 
Ekg. wurden Störungen der Erregungsrückbildung, ST-Senkung 
und Extrasystolie beobachtet (62), die nach vier Tagen jedoch 
wieder behoben waren. Die anfänglichen Blutdruckirregulari- 
täten glichen sich ebenso schnell wieder aus. Im Falle 4 zeigte 
sich eine längerdauernde (etwa 4 Wochen) vegetative Labili- 
tät, die wir jedoch weniger als Vergiftungsfolge ansehen, son- 
dern vielmehr auf das psychische Trauma und die endogene 
Depression zurückführen möchten. Enders (21) diskutiert das 
Auftreten von Kreislaufkrisen als Nitrophenolwirkung, ebenso 
wie Blutbildveränderungen (Auftreten von Heinzschen Innen- 
körperchen, Reduktion des Hämoglobins und Verschiebungen 
im Differentialblutbild) bei chronischen Vergiftungen im Tier- 
versuch (20). Letztere wurden von Wirth (71) nicht gefun- 
den. Über einen noch 4 Wochen nach einer Parathionvergiftung 
feststellbaren Muskelschaden berihten Wegmann, Pip- 
berger und Ernst (67), und zwar hatte ihr Patient über 
zunehmende Schmerzen im rechten Bein und starke Druck- 
schmerzhaftigkeit besonders der Wadenmuskulatur geklagt. 
Eine Schädigung des peripheren Neurons war nicht nachweis- 
bar, dagegen ergab die elektromyographische Untersuchung 
bei Willkürkontraktionen verkürzte Aktionspotentiale, wie sie 
bei Myositis und Muskeldystrophie gefunden werden. Die 
Autoren halten neben einer toxischen Myositis die je nach 
Schwere der Intoxikation über Wochen anhaltende Cholin- 
esterasehemmung mit konsekutiver Azetylcholinanreicherung 
an den motorischen Endplatten als Erklärung für die Symptome 
am wahrscheinlichsten. 


Bei kritischer Durchsicht der Vergiftungsfälle wurden bei 
den akuten, tödlich verlaufenen zum großen Teil nur gering 
pathologische Sektionsbefunde erhoben. Als einzige chronische 
Vergiftung mit tödlichem Ausgang ist die Velbingers (32) 
zu werten, bei dem aber keine Organschädigungen nachgewie- 
sen werden konnten. In demselben Sinne sprechen auch die 
Tierversuche. Bei den oben erwähnten Organrestschäden 
(Niere, Pankreas) handelt es sich nur um Einzelfälle, die wei- 
terer Bestätigung bedürfen; ausgenommen ist die Polyneuritis, 
für die sich ein Äquivalent auch im Tierversuch findet. Die 
bisher klinisch beobachteten Organbefunde waren — außer 
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den beiden genannten — jedenfalls immer flüchtiger Natur. 

E 605 bedeutet trotz seiner starken toxischen Wirkung für 
den Menschen bei vorschriftsmäßiger Anwendung keine Ge- 
fahr; es werden aber dennoch immer wieder Vergiftungsfälle, 
teils aus Unachtsamkeit, teils in suizidaler Absicht vorkom- 
men. Das Bestreben der Industrie, neuere, für den Warmblüter 
weniger toxische Insektizide (z. B. Diazinon, Malathion, Chlor- 
thion, Metasystox, Resitox und Dipterex) mit gleichem Wir- 
kungseffekt zu synthetisieren, bedeutet deshalb einen wichti- 
gen Fortschritt. Vorläufig kann auf E 605 nicht verzichtet 
werden, da seine Wirkung gegenüber dem reinen Kontakt- 
gift DDT (2,2-Di-parachlorphenyl-1, 1, 1-trichloräthan) erheblich 
intensiver und infolge seiner Diffusionsfähigkeit eindeutig 
überlegen ist. DK 66.063.726.84 E 605 


Herrn Professor F. Büchner (Direktor des Pathologischen Institutes der Uni- 
versität Freiburg, Ludwig-Aschoff-Haus) sind wir für die Uberlassung des Sektions- 
befundes dankbar. 
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Summary: An extensive survey is given on E605-poisoning, in- 
cluding its chemical, pharmacological and toxical elements, in as 
far as they are necessary for understanding the aspect of the 
poisoning in practice. E 605 is an insecticide from the group of esters 
of phosphoric acid, which is available under various names. Its 
effect is chiefly an inhibition of choline-esterase (perhaps also a 
general inhibition of encymes) which results in the clinical symptoms 
of an endogenous acetylcholine poisoning. Also the possibility of a 
nitrophenol effect (splitting product of E605), particularly in the 
&hronic poisoning is discussed. The medium toxical and lethal doses 
of the available E605 preparations are determined. The possibilitv 
of cumulation and its elements are outlined. Among several partly 
biological, partly chemical methods of identification, one method is 
described which is suitable for clinical use and also sufficiently 
äccurate, The clinical picture of the poisoning is described in detail 
according to own observations. The diversity of features of the 
poisoning, its dependence on application, dose and resorption are 
rointed out. The therapy is outlined in detail. It is based chiefly on 
prompt administration of high intravenous doses of atropine or 
S'milar preparations. Equally necessary is a general treatment, obser- 
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vation of the respiration (iron lung) and blood circulation. In general, 
persistent damage to organs was not observed. New insecticides of 
lesser toxicity but of the same effectiveness as E 605, are mentioned. 


Resume: Le E605 est un insecticide appartenant au groupe des 
esters de l’acide phosphorique. Il agit principalement comme inhi- 
biteur de la cholinesterase (peut-&tre aussi comme inhibiteur fermen- 
taire general). Les symptömes s’expliquent ainsi par une intoxication 
endogene par l’ac&tylcholine. On discute aussi la possibilite d'une 
influence du nitrophenol (produit de decomposition du E605), sur- 
tout dans les empoisonnements chroniques. On decrit l’image de 
lintoxication et les doses toxiques et mortelles moyennes des pr&- 
parations utilisees en Allemagne. On fait remarquer la possibilite 
d’une cumulation et ses causes. On attire l’attention sur le polymor- 
phisme de l’image de l'intoxication qui depend des conditions d’ap- 
plication, de dosage et de r&sorption. On ne peut pas juger de la 
gravite d’une intoxication par les symptömes s&par6s (p.ex. miosis, 
crampes toniques et cloniques), mais on doit considerer attentive- 
ment l’etat general, car la dangereuse paralysie respiratoire p. ex. 
peut provoquer brusquement la mort, sans signes pr&monitoires. On 
decrit en details le traitement par l’atropine et substances analogues. 
On donne un schema de traitement et on souligne l’importance de 
l’administration immediate de hautes doses d’atropine en injections. 
Le traitement de l’&tat general, le soutient de la respiration et de 
la circulation sont &galement importants. On discute la possibilite 
de l&sions organiques en se basant sur les r&sultats d’experiences 
sur des animaux et des observations d’intoxications aiguös et chro- 
niques faites chez l’'homme. Le E605 n'a pas d’action organique sp6&- 
cifique. On n’observe generalement pas de l&sions organiques 
durables d’apres les experiences sur les animaux. Les rares lesions 
organiques decrites necessitent de nouvelles observations qui per- 
mettront une prise de position definitive. De nouveaux insecticides 
non toxiques @galement actifs sont mentionnes. 


Anschr. d. Verf.: Freiburg i. Br., Med. Univ.-Klinik, Hugstetterstr. 55. 


Soziale Medizin und Hygiene 


Aus der inneren Abteilung der Städt. Krankenanstalten Mannheim 
(Chefarzt: Prof. Dr. H. Hahn) 


Die Kochresistenz der Gelbsuchtsviren eine 
Legende? 
von Helmut Hahn 


Zusammenfassung: Über die Vermeidbarkeit der so gefürch- 
teten Gelbsuchtsübertragungen durch das ärztliche Handwerks- 
zeug bestehen vielfach noch recht unklare Vorstellungen, ins- 
besondere hinsichtlich der Wärmeempfindlichkeit der Erreger. 
Die seit 1947 im deutschen Schrifttum bekanntgewordenen 
in Amerika an Freiwilligen durchgeführten Untersuchungen 
betrafen nur die Temperaturen zwischen 52 und 60°C, durch 
die die Viren offenbar nicht mit Sicherheit innerhalb 1 Stunde 
zerstört bzw. inaktiviert werden. Hieraus auf eine Unzerstör- 
barkeit auch durch die Siedetemperatur des Wassers zu 
schließen, besteht auf Grund von Erfahrungen an anderen Viren 
keinerlei Berechtigung. Die einzigen vorliegenden Prüfungen 
der Temperatur von 100°C haben am Eitest und vor allem 
in systematischen klinischen Beobachtungen eindeutig ergeben, 
daß eine höchstens 20 Minuten lange Erwärmung auf 100°C 
mit an Sicherheit grenzender Wahrscheinlichkeit zur Verhütung 
der Inokulation von Gelbsuctsviren ausreicht. 


Erstmals im November 1948 in Mannheim, dann im April 
1949 auf dem Wiesbadener Internistenkongreß habe ich (7) 
über die erweisbare Kochzerstörbarkeit sämtlicher 
Gelbsuchtsviren berichtet und weder zuvor noch seither Gegen- 
beweise im Schrifttum auffinden können. Der gegenteilige so 
verbreitete Glaube an die Kochresistenz der Viren hat sich 
gleichwohl nicht allgemein beseitigen lassen und ist kürzlich 
wieder von Roemer an dieser Stelle (15) mit Argumenten 
belegt worden, die er als erwiesene Tatsachen abhandelt. Da- 
durch wird aber die so leicht zu erreichende allgemeine Be- 
seitigung der blutigen Gelbsuchtsübertragungen durch den Arzt 
erneut illusorisch gemacht, so daß ich mich verpflichtet fühle, 
den an sich denkbar einfachen und klaren Sachverhalt hier 
nochmals kurz darzustellen, dabei einige wesentliche Einzel- 
heiten nachzutragen. 


_ 

955 | 

ie 

ton 

Ek- 

ho- 

ni- 

ınd 

ge 

ıns | 

nd 

IT- 

ıuf 

jes 

'er 

Xi- 

en 

ım | 

ie- 

on | 

rt 

he | 

05 

\n 

2]- 

m 

1g | 

ch 

ri- 

te 

1e 

as 

50 

n 

» 

ar | 

g 

e | 

e | 

h 

| 

| 

) 

n 

| 
m | 


1656 


Zur Klärung des zunehmend häufigen sog. Salvarsanikterus 
hatte ich 1946 die ausnahmslose Aufnahme aller Gelbsüchtigen 
auch bei größtem Bettenmangel in unserer Abteilung ange- 
ordnet. Da sie annähernd zwei Drittel der Betten enthält, die 
für die an inneren Krankheiten Leidenden einer 380 000 Men- 
schen umfassenden Bevölkerung zur Verfügung stehen, da 
‚ ferner vor der Währungsreform die Gelbsüchtigen nur aus- 
nahmsweise auf Krankenhausbehandlung verzichten konnten 
und die einmal bei uns behandelten Kranken in der Regel das 
Krankenhaus bei erneuter Erkrankung wieder aufzusuchen 
pflegten, konnten wir uns bei allen statistischen und katamne- 
stischen Erhebungen (8) auf ungewöhnlich günstige Voraus- 
setzungen stützen. 


1947—1948 gelangten zu uns wegen einer akuten Hepatitis 
389 Patienten, davon 73 mit Injektionen behandelte Luiker. Nach 
einer jetzt erfolgten Durchsicht von 50 Krankenblättern wurde den 
Gelbsüctigen in den ersten 10 Tagen routinemäßig 6mal Blut zu 
diagnostischen Zwecken entnommen, davon 4mal mit 5—10ccm und 
2mal mit 2ccm fassenden Spritzen, in der restlichen Zeit noch durch- 
schnittlich 6,2, insgesamt beinahe 5000mal. Dieselben Spritzen dienten, 
in der Mehrzahl zu Injektionen, gleichfalls der Versorgung unserer 
annähernd 12000 anderen Patienten des gleichen Zeitraumes, dabei 
nur ausnahmsweise am gleichen oder am Folgetag wieder der Gelb- 
süchtigen selber. Die zur Verfügung stehenden 300 Spritzen mußten 
meist 1—2mal täglich ausgekocht werden, 20 Minuten lang in einem 
einzigen 121 Wasser fassenden Behälter. Dieser enthielt also dabei 
durchschnittlich 3—6 Spritzen, die mit dem Blut Gelbsüchtiger gefüllt 
gewesen waren. Hierzu kamen noch ca. 800mal Spritzen, in die das 
Blut bei intravenösen Injektionen aspiriert wurde, und über 5000mal 
solche, die mit ihm oder Gewebsflüssigkeit bei intramuskulären oder 
subkutanen Injektionen immerhin in Berührung gelangt sein konnten. 
Wenn mit durchaus in Betracht zu ziehender Wahrscheinlichkeit die 
Invasion von nur vereinzelten Viren zur Gelbsuchtsübertragung 
parenteral ausreicht, mußten sogar beinahe stets sämtliche im 
gleichen Behälter vereinten Spritzen durch das gemeinsame Koc- 
wasser als infiziert verdächtigt werden. 


Folglich hätten offenbar ein großer Teil, wenn nicht die 
Mehrzahl unserer 12000 Patienten durch die Spritzen infiziert 
werden müssen, unter allen Umständen jedenfalls so viele, 


daß diese Tatsache niemals unserer Aufmerksamkeit hätte 
entgehen können — falls die Viren durch das Kochen 
wirklich nicht zerstört bzw. inaktiviert worden 
wären. Die örtlich und zeitlich bedingten so besonders gün- 
stigen Umstände ermöglichten aber unschwer statistisch sicher- 
zustellen, daß damals überhaupt keine oder nur ganz vereinzelte 
Gelbsuchtsübertragungen in unserem Krankenhaus stattge- 
funden haben. 


Vor der Währungsreform dürften die Spritzen sich 
meistenorts in einem recht miserablen Zustand befunden haben, 
wie es für die unseren, im wesentlichen tschechischem Heeres- 
gut entstammenden, in besonderem Maße zutraf. Ohnehin hat 
aber Roemer selber hervorgehoben, „daß bei der Bauart der 
meisten Spritzen und Kanülen mit ihren zahlreichen schwer 
erreichbaren Retentionsstellen die Erfüllung der Forderung fast 
ans Utopische grenzt, durch sorgfältige mechanische Säube- 
rung ... . eine vollständige Entfernung aller virushaltigen Blut- 
reste zu garantieren“. Gleichwohl bestreitet er an gleicher 
Stelle (15) summarisch die Verwertbarkeit unserer Beobach- 
tungen als Beweis für die Kochzerstörbarkeit des ikterogenen 
Agens lediglich deshalb, weil allein unsere Kanülen nach 
dem Auskochen noch !/s Stunde lang bei 160°C hitzesterilisiert 
wurden. Außerdem haben wir aber ab November 1948 den 
Mannheimer Ärzten die Ausnutzbarkeit der nachgewiesenen 
Kochzerstörbarkeit der Gelbsuchtserreger mündlich 
und schriftlich eindringlich dargetan und ihnen eine zwanzig- 
minutenlange Kochdauer ihres Spritzenmaterials als sicheres 
Vorbeugungsmittel ans Herz gelegt, unter einer zusätz- 
lichen Voraussetzung (vgl. unten) von allerdings 
entscheidender Bedeutung. Als eindrucksvolle Bestätigung ist 
dann nach einer der überlangen Inkubationszeit der blutig 
übertragenen Hepatitiden entsprechenden Frist von 8 Monaten 
1'/a Jahr lang nur noch ein einziger spritzenbehandelter Luiker 
wegen einer Gelbsucht in sämtliche Mannheimer Kranken- 
häuser gelangt und hat während dieses Zeitraumes kein Mann- 
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heimer Arzt unsere Anfragen bejahend beantwortet, ob ihm 
erneute Gelbsuchtserkrankungen von Syphilitikern bekai:nt 
geworden seien. Bei einer kürzlich stattgefundenen Zusamm: n- 
kunft der Mannheimer Dermatologen, bei der nur zwei fehlton, 
haben 14 von 16 mitgeteilt, daß sie auch heute noch ke.ne 
Hitzesterilisatoren besitzen, sondern ihr Handwerkzeug « in- 
schließlich der Kanülen lediglich auskochen. 


Auch diesen 2. gesonderten Beweis für die Kochzerstörbari.eit 
sämtlicher Gelbsuchtserreger glaubt Roemer als „keineswegs zwin- 
gend“ abtun zu können, „wenn man die nötige Kritik nicht auSer 
acht läßt“. Tatsächlich habe nämlich die Zahl der Hepatitiserkran- 
kungen der Nicht-Luiker, auch der Diabetiker, in Mannheim seitiiem 
noch weiter zugenommen, beides den Tatsachen schlechthin wider- 
sprechende Behauptungen, die vermuten lassen, daß Roemer nicht 
eine einzige unserer 5 von ihm selber zitierten Veröffentlichungen 
überhaupt gelesen hat. In ihnen wurde ausdrücklich hervorgehohben 
und zahlenmäßig belegt, daß als ein 3. Beweis mit der Beseitigung 
der blutigen Übertragungen, die angenähert !/a der Hepatitiden ver- 
ursacht hatten, der seit Kriegsende rapide („in beinahe geometrischer 
Progression") erfolgende Anstieg der Zahl in den Mannheimer Kran- 
kenhäusern aufgenommener Träger einer Hepatitis 1948 plötzlich 
aufhörte, während sie sich in den beiden nicht gewarnten größeren 
Nachbarstädten zwischen 1948 und 1950 noch beinahe verdoppelte, 
Zumal alle unsere Angaben der umfangreichen einzigen epidemiolo- 
gischen Gelbsuchtsstatistik (8) des Bundesgebietes entstammen, die 
außer der ungleich weniger ins Detail gehenden Hamburger vor- 
liegt, ist keineswegs einzusehen, inwiefern unsere „Deutung weder 
vom epidemiologischen Standpunkt aus zu überzeugen vermag, noch 
statistisch erweisbar ist, sondern etwas als bewiesen voraussetzt, was 
noch zu beweisen wäre”. 


Über den entscheidenden Bestandteii der von 
uns geforderten Spritzenbehandlung gibt Roemer an: 
„Daß ihre nachträgliche Aufbewahrung in Alkohol, der dem 
Hepatitisvirus gegenüber unwirksam ist, auch die beste Sterili- 
sation wieder illusorisch machen kann, ist schon häufig genug 
betont worden.“ Zu einem weiteren unschwer nachprüfbaren 
4. Beweis für die sichere Wirksamkeit der allein von uns 
zuerst begründet gestellten und seit 1948 unablässig wieder- 
holten Forderung nach trockener Aufbewahrung der aus- 
gekochten Spritzen verabredeten wir mit einem befreundeten 
Dermatologen, aus dessen Patientenkreis 22 gelbsüchtige 
Syphilitiker in unser Haus gelangt waren, daß er nichts 
anderes an seiner äußerst sorgfältigen und sauberen Spritzen- 
desinfektion ändern würde als eben die trockene Verwahrung 
der gekochten Spritzen statt ihrer bisherigen Verbringung in 
Alkohol. Nach dem Wirksamwerden dieser Abänderung ist ab 
1949 bis jetzt nur noch ein einziger Patient seiner besonders 
großen Klientel an Gelbsucht erkrankt. 


Die Weltgesundheitsorganisation hat unsere War- 
nung vor der Verwendung sterilisierender Lösungen ebenfalls über- 
nommen, wenn auch nicht mit genügendem Nachdruck. Marcus- 
sen (12), dem 6°/o seiner luischen Patienten erkrankt waren, hatte 
seine ausgekochten Spritzen in Alkohol verwahrt; nachdem er sie 
weiter in ihm beließ, aber unmittelbar vor den Injektionen 20 Mi- 
nuten lang auskochte, blieben seine nächsten 72 Patienten von 
Gelbsuchtserkrankungen verschont. Als Gegenstück sei der Bericht 
von Knick (11) erwähnt, in dessen Leipziger Klinik 20°/o der Dia- 
betiker eine Hepatitis erwarben, als 1948 die Notlage erforderlich 
machte, das Insulin auch ambulant nur noch in der Klinik durch 
Spritzen zu injizieren, die umgekehrt erst ausgekocht und danach 
in Alkohol verwahrt wurden. Ebenfalls Salaman (16) und Mit- 
arbeiter, die als einzige die Vermeidbarkeit des sog. Salvarsan- 
Ikterus durh trockene Erhitzung (für die Dauer einer Stunde) 
der Spritzen auf 150—160° C wirklich nachgewiesen haben, hatten 
zur Zeit, als bis zu 68(!)%/o ihrer luischen Patienten an Gelbsucht 
erkrankten, ihre am Tagesbeginn ausgekochten Spritzen vor dem 
Gebrauch stets in Alkohol oder anderen desinfizierenden 
Lösungen verwahrt. Kürzlich schrieb mir auh W. Henle: „In 
all den Fällen einer Hepatitisübertragung durch Kanülen oder 
Spritzen, die zu meiner Kenntnis gelangten, sind die Instrumente 
entweder mit Alkohol abgewisht oder nur in sterilisierende 
Lösungen verbracht worden.“ Als beachtenswert ist schließlich noch 
hervorzuheben, daß der überwiegenden Mehrzahl der Ärzte und 
Krankenhäuser die meiste Zeit offenbar gehäufte Gelbsuchtsüber- 
tragungen erspart bleiben, während sie gegebenenfalls exp!o- 
sionsartig, besonders als Salvarsan-Ikterus und in Diabetiker- 
abteilungen, plötzlich auf so überaus zahlreiche Personen einzelner 
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Patientengruppen überzugreifen pflegen. Auch dieser Umstand weist 
als Ursache ungleich eher auf eine Vielzahl gleichzeitig in demselben 
Milieu infizierter Spritzen als auf Zufallstreffer durch einzelne man- 
gelhaft desinfizierte hin. 


Ebensowenig wie Bader (1), Salchow (17) und wir 
hat auh Roemer nicht einen einzigen Bericht über geglückte 
Gelbsuchtsübertragungen von Mensch zu Mensch auffinden 
können, bei denen im Freiwilligenversuc das über- 
tragende Material (Blut, Stuhl, Duodenalsaft usw.) auf 100° C 
erwärmt war. Er kann sich lediglich darauf berufen, daß zwar 
10stündige Erwärmung der Gelbsuchtsviren auf 60°, nicht aber 
regelmäßig 4stündige, die Übertragung verhindern soll. Des- 
halb nähmen die Gelbsuchtserreger eine tatsächlihe Aus- 
nahmestellung unter den übrigen bekannten Viren und 
den vegetativen Bakterien ein, die die Vermutung einer Resi- 
stenz gegen 100°C rechtfertigen soll. Der Monographie von 
Schramm (18) über die Biochemie der Viren ist jedoch zu 
entnehmen, daß sich Viren gegen höhere Temperaturen so 
unterschiedlich verhalten, daß ihre abweichende Temperatur- 
empfindlichkeit sogar zur Kennzeichnung von verschiedenen 
Virusarten herangezogen werde. Als höchste bisher für Viren 
als erträglich bewiesene Temperatur gibt dabei Schramm aber 
nur 94°C an, die das Tabak-Mosaik-Virus bis zu 5 Minuten 
überstände, und erwähnt darüber hinaus noch die Beobachtung 
Kaisers (10) einer 5 Minuten langen Resistenz eines Vakzine- 
virus gegen 100°C. Dessen Angabe wurde aber der Nach- 
prüfung entzogen, weil Kaiser den verwandten Vakzinestamm 
zu konservieren unterließ, so daß Salchow (17) mit einem 
anderen Stamm arbeiten mußte, der erwartungsgemäß die 
Erwärmung auf 100°C nicht überstand. Auh Gönnert und 
Bock (6) haben jüngst nachgeprüft, daß die als besonders 
wärmeresistent bekannten Mäuse-Poliomyelitis-Viren durch 
siedendes Wasser innerhalb 2 Minuten quantitativ abgetötet 
werden. 


Hinsichtlich der Gelbsuchtsviren stellt Roemer zwar selber 
fest, daß „zur Zeit noch kein Versuchstier bekannt ist, auf dem 
sie zum Haften gebracht werden“ könnten. Gleichwohl macht 
er aber auf eine Mitteilung Wildführs (19) aufmerksam, 
der aus Übertragungsversuchen an nur 10 Kanarienvögeln au! 
eine Kochresistenz schließen zu können vermeint, wie sie aus 
dem unklaren Text aber kaum zu entnehmen ist. In der Tat 
ist als einziger Tierversuch bisher nur die von Siede 
angegebene Züchtbarkeit der Gelbsuchtsviren auf bebrüteten 
Hühnereiern mehrfach bestätigt worden. Von der amerikani- 
schen Forschergemeinschaft, die die Züchtbarkeit sogar in un- 
begrenzten Passagen (vgl. Bieling [3]) bekanntgegeben hat, 
haben mir W. Henle und J. Stokes (vgl. 9) mit Bestimmt- 
heit mitgeteilt, daß die Viren durch Kochen in spätestens 
15 Minuten vernichtet würden, doch ist mir nicht bekannt, auf 
welche Untersuchungen sie sich dabei stützen. Systematisch 
wurde von Essen und Lembke (4) die Wärmeempfindlich- 
keit mit dem Eitest geprüft. Diese haben jetzt (5) erneut 
berichtet, daß schon 10 Sekunden lange Erwärmung auf 100°C 
zur Abtötung ausreicht. Es ist nicht recht einzusehen, warum 


: Roemer auf die in einem Institut für Virusforschung gewonnenen 


Beobachtungen am Eitest deshalb“ einzugehen ablehnt, weil 
ihn andere — elektronenmikroskopische — Untersuchungen 
von Essen und Lembke nicht überzeugen. So bleibt ihm als 
einziges Argument zugunsten der Kochresistenz der Gelb- 
suchtserreger die mangelhafte Zerstörbarkeit von Sporen durch 
kochendes Wasser und die längst bekannte Beobachtung übrig, 
daß unter besonderen Umständen auch in getrocknetem Blut 
befindliche Bakterien durch 10 Minuten langes Kochen nicht 
regelmäßig abgetötet werden sollen — ein wohl kaum über- 
zeugender Analogieschluß gegenüber den so zahlreichen und 
eindeutigen gegenteiligen Befunden und Erfahrungen über 
Viren einschließlich der gelbsuchtserregenden. Im übrigen sei 
noch erwähnt, daß die in der Tagespresse verbreitete Angabe 
nach meinem Einblick nicht zutrifft, vor den sensationellen 
Gelbsuchtserkrankungen der Deutschen Fußballspieler des 
vorigen Jahres seien in der Schweiz die Injektionsspritzen 
Korrekt gekocht worden. 
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Wenn ich somit auf der Folgerichtigkeit unserer Beobachtungen 
und Forderungen beharre, so bitte ich, darin nicht einfach ein Merk- 
mal klinischer Weitherzigkeit zu erblicken, die sich nur allzu oft mit 
Wahrscheinlichkeitsgründen begnügen muß, im Gegensatz zu den 
ungleich exakteren Anforderungen der theoretischen Forschung. Ich 
habe selber zu lange experimentelle Arbeiten in physiologischen 
Fachzeitschriften veröffentlicht, um nicht die endliche Nachprüfung 
unserer Angaber von unvoreingenommener Seite dringend herbei- 
zuwünschen und um mich bei dem Gedanken an meine Verantwor- 
tung für die Gelbsuchtsgefahren sonderlich wohl zu fühlen. Habe ich 
doch in unserer 1950 erschienenen ausführlichen Bekanntgabe unserer 
Ergebnisse (8) nur von einer „mit an Sicherheit grenzenden Wahr- 
scheinlichkeit“ gesprocken und abschließend festgestellt: 
„Sofern sich die generelle Wärmeempfindlichkeit sämtlicher iktero- 
gener Viren weiterhin bestätigen sollte, steht zu hoffen, daß die 
parenterale Gelbsuchtsübertragung im wesentlichen der Vergangen- 
heit angehören dürfte.“ Solange wir aber seit nunmehr 6 Jahren 
vergeblich auf eine Nachprüfung unserer Beobachtungen warten, 
kann ich der allgemein empfohlenen Hitzesterilisation als einer 
utopischen Forderung nicht beipflichten, weil sie eben mit der gleichen 
an Sicherheit grenzenden Wahrscheinlichkeit die Gefahren nicht zu 
vermindern, sondern sogar noch zu vergrößern geeignet ist. Wenn 
nämlich die Aufmerksamkeit der Ärzteschaft immer wieder von den 
Gefahren desinfizierender Lösungen bagatellisierend abgelenkt, ihr 
andererseits kein einziges zwingendes Argument für das Erfordernis 
der Hitzesterilisation gegen die Gelbsuchtübertragungen vorgelegt 
wird, kann kaum ein erfreuliches Gesamtresultat erwartet werden. 


Es ist ein Unding anzunehmen, daß die Widerstandsfähigkeit 
der Gelbsuchtsviren gegen kochendes Wasser noch lange un- 
entschieden bleiben wird, weil die Routineverfahren der 
hygienischen Forschung noch nicht ausreichen bzw. noch nicht 
ausreichend zur Anwendung gebracht sind. Würde doch jetzt 
schon ein bestimmter m. E. absolut schlüssiger experimenteller 
Beweis an wenigen Freiwilligen zu erbringen sein, wie er aber 
nur unter Wahrung aller Kautelen von einem Hygienischen 
Institut in seuchenfreierer Umgebung als Mannheim durchge- 
führt werden sollte. Damit wäre jedenfalls mehr erreicht, als 
weiterhin die amerikanische Literatur daraufhin durchzusehen, 
ob sich in ihr nicht etwa doch noch höhere Temperaturen als 
60° als erträglich für die Gelbsuchtsviren angegeben finden, 
nachdem diese höchste Grenze sich in den letzten 8 Jahren nur 
von 52° um 8° erhöht hat. Was die bisher „erwiesenen Tat- 
sachen“ anbetrifft, können wir jedenfalls auch gegenüber 
Roemer die Kochresistenz der Viren nur nochmals als unaus- 
rottbare Legende (2) bezeichnen. DK 576.858.71.097.31 
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Summary: There are still unclear opinions on how to avoid the 
dreaded conveyance of jaundice by medical instruments, and on the 
heat sensitivity of the corresponding germs. Reports on american 
investigations on volunteers concerned only temperatures between 
520 and 60°C, by which apparently the viruses could not be destroyed 
or inactivated within 1 hour. This does not allow the conclusion that 
also the boiling temperature is inadequate to destroy viruses, as was 
stated on the strength of experiences on other viruses. Investigations 
based on temperatures of 100°C in the egg test and in clinical obser- 
vations clearly revealed that heating up to 100°C for 20 minutes is 
practically sufficient to avoid inoculation with jaundice viruses, 


Resume: On a parfois encore une conception peu claire sur la 
facon d’eviter la transmission du virus de l’'hepatite infectieuse par 
des instruments me&dicaux, et surtout sur la sensibilite thermique de 
ces virus. Les recherches faites chez des volontaires am&ricains durant 
la guerre concernaient des temperatures de 52—60°C. A ces tempe&- 
ratures les virus ne sont pas tu6s avec certitude apres un chauffage 
durant 1 heure. Il ne faut pas de la en conclure que le virus ne se 
laisse pas detruire par ebullition, comme des experiences avec 
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d’autres virus le font d&ejä pr&voir. Des exp£riences faites sur des 
virus cultives sur embryons de poulets et des observations cliniques 
syst&matiques ont montr& qu’une &bullition ä 100° durant 20° suffit 
pour empöcher l'inoculation du virus de l’hepatite avec 
une probabilite confinant la certitude. 


Anschr. d. Verf.: Mannheim, Städt. Krankenanst., Med. Klinik. 


Stellungnahme zum vorausgehenden Artikel 
von Paul H. Kuhn, M.D., New York 


Zusammenfassung: Die folgenden Regeln für die Prophylaxe 
der homologen Serumhepatitis haben sich hier in den Staaten 
bewährt: 

1. Einzelauskochen von allen Instrumenten für mehr als 20 Mi- 
nuten oder besser Trockensterilisierung im Autoklaven durch 
Erhitzen auf über 170 Grad C. 

2. Aufbewahrung aller Instrumente in sterilen Gazepackungen 
und nicht in chemischen Lösungen. 

3. Sofortige Unbrauchbarmachung von Lanzetten unmittelbar 
nach dem Gebrauch an einem Patienten. 

4. Vermeidung von jedem direkten Kontakt mit Patienten, die 
an infektiöser oder homologer Serumhepatitis leiden, deren 
Exkrementen oder mit Instrumenten, die zur Blutentnahme ver- 
wendet worden sind. 


Die Arbeit von Professor Hahn, Mannheim: „Die Kochresi- 
stenz der Gelbsuchtsviren eine Legende?” ist mir vom Heraus- 
geber dieser Wochenschrift zur Stellungnahme zugeschickt 
worden. Wenn ich im folgenden über die ärztlichen Erfahrun- 
gen in dieser praktisch so wichtigen Frage hier in den Ver- 
einigten Staaten berichte, so möchte ich einführend bemerken, 
daß ich Professor Hahns Darlegungen mit größtem Interesse 
gelesen habe. Seine mit statistischen Erhebungen gut belegten 
Ausführungen decken sich im allgemeinen mit dem, was hier 
experimentell an Freiwilligen gefunden worden ist. Sterilisierung 
von Instrumenten, Kanülen und Spritzen durch Auskochen von 
mindestens 15—20 Minuten und Aufbewahrung dieser Instru- 
mente in trockenen sterilen Tüchern genügt, um die Übertragung 
des Virus der homologen Serumhepatitis wirksam zu verhin- 
dern. Ein kurzer Überblick über die historische Entwicklung der 
Frage des UÜbertragungsmodus dieser Krankheit möge dazu 
dienen, einige Meinungsverschiedenheiten aufzuzeigen und zu 
gleicher Zeit ein paar Winke aus der Praxis für die Praxis zur 
Verhütung der homologen Serumgelbsucht zu geben. 


Unsere Kenntnisse von der Übertragbarkeit des Gelbsucht- 
erregers von Mensch zu Mensch gehen zurück auf die aus- 
gezeichneten Beobachtungen von Flaum und seinen Mitarbei- 
tern aus dem Jahre 1926. Die schwedischen Forscher studierten 
damals den Ausbruch einer kleinen Gelbsuchtepidemie auf der 
Diabetikerabteilung des Krankenhauses Lund. Außer mehreren 
Pätienten erkrankten damals auch vier Laboratoriumsgehilfen 
an einer Hepatitis, die nach Ansicht der Untersucher auf eine 
Virusinfektion zurückzuführen war. Es wurde weiterhin fest- 
gestellt, daß die Übertragung des Virus höchstwahrscheinlich 
durch den Gebrauc einer Federlanzette erfolgt war, die zur 
‘Abnahme von Blut zum Zwecke der Blutzuckerbestimmung be- 
nutzt wurde. Die Federlanzette war, wie damals üblich, nicht 
ausgekocht, sondern lediglich mit einem Alkoholläppchen ab- 
gewischt worden. Die 4 Laboratoriumsgehilfen hatten sich dabei 
mit dieser Federlanzette selbst verletzt und erkrankten auch 
prompt nach Ablauf der Inkubationszeit, nämlich nach 90 Tagen. 
Leider waren diese höchst wichtigen Beobachtungen in einer 
wenig gelesenen Zeitschrift, den Acta Medica Scandinavica, ver- 
öffentlicht worden und blieben so für lange Zeit unbeachtet. Erst 
als während des zweiten Weltkrieges die homologe Serumhepa- 
titis in der amerikanischen Armee und Marine epidemische For- 
men annahm, wurden hier in den Staaten ernste Anstrengungen 
gemacht, den Modus der Übertragung dieser Krankheit auf- 
zufinden und wirksame Verhütungsmaßnahmen vorzuschlagen. 
Bei dieser Gelegenheit wurde die Arbeit von Flaum und seinen 
Mitarbeitern „wiederentdeckt“. 

Die weiteren Untersuchungen der amerikanischen Forscher, 
wie Havens und seiner Mitarbeiter, Oliphant, Gilliam und Larso, 
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MacCollum und Bauer erbrachten dann den zwingenden 3e- 
weis, daß die infektiöse Hepatitis sowohl als auch die hoo- 
loge Serumhepatitis durch Viren direkt von Mensch zu 
Mensch übertragen wurden. Es stellte sich weiterhin herzus, 
daß diese Viren sowohl gegen Hitze als auch gegen Kälte schr 
resistent waren. Experimente an menschlichen Freiwilligen 
ergaben, daß das Serum von Patienten, die an Hepatitis er- 
krankt waren, auf 60 Grad C erhitzt und danach wieder für 
längere Zeit gefroren werden konnte, ohne dabei seine Inick- 
tionsfähigkeit zu verlieren. Erst Erwärmen auf über 100 Grad C 
zerstörte die Viren vollständig, und Übertragungsversuche ver- 
liefen ergebnislos. 


Zur gleichen Zeit’ wurde aber auch festgestellt, daß die Uher- 
tragung nicht nur durch den Gebrauch von Spritzen und Ka- 
nülen erfolgte, sondern auch durch Einreiben des Serums in 
die Haut oder durch Kontakt des infizierten Blutes mit mikro- 
skopisch kleinen Hautdefekten. Der Gebrauch von ungenügend 
sterilisierten Lanzetten aller Art zur Blutentnahme wurde 
ebenfalls als Übertragungsfaktor festgestellt. Es wurde ferner 
gefunden, daß das Einlegen der infizierten Instrumente, wie 
Lanzetten, Kanülen usw., in Alkohol oder andere desinfizierende 
Lösungen nicht ausreichte, um die Viren wirksam abzutöten 
und eine Übertragung der Krankheit zu verhindern. Der Ge- 
brauch der Federlanzette wurde deswegen hierzulande völlig 
aufgegeben. An ihrer Stelle werden jetzt rasierklingenähnliche, 
spitze Lanzetten verwendet, die unmittelbar nach dem Gebrauch 
an einem Pat. unbrauchbar gemacht werden. Obwohl allgemein 
anerkannt wird, daß das Auskochen der Instrumente für min- 
destens 20 Minuten eine wirksame Prophylaxe gestattet, wer- 
den doch in den Krankenhäusern und den größeren Insituten 
die Instrumente in Autoklaven sterilisiert, weil sie dann schon 
vor der Sterilisierung in einzelne Päckchen eingewickelt wer- 
den können und die umhüllende Gaze gleichzeitig mitsterili- 
siert werden kann. Spritzen und Kanülen, die dazu benutzt 
wurden, um Blut von Ikteruspatienten zu entnehmen oder 
um Medikamente zu injizieren, werden prinzipiell nur einzeln 
und nicht in Massenbehältern ausgekocht. Aus diesem Grunde 
gibt man hier der Sterilisierung im Autoklaven den Vorzug. 
Sie dürfen auch nur am gleichen Patienten wieder verwandt 
werden. Dieselben Vorsichtsmaßregeln werden übrigens auc 
bei Instrumenten beobachtet, die an Patienten gebraucht wer- 


den, die in ihrer Vorgeschichte angeben, daß sie einmal an 


infektiöser oder homologer Serumhepatitis gelitten haben, 
gleichgültig, ob sie während ihrer Untersuchung noch Zeichen 
von Ikterus aufweisen oder nicht. DK 576.858.71.097.31 

Schrifttum: 1. Flaum et al.: Acta Med. Scand. (1926). — 2. Havens, Ward, 
Drill u. Paul: Proc. Soc. Exper. Biol u. Med., 57 (1944), S. 206. — 3. Oliphant, 
Gilliam u. Larson: Publ. Health Rep., 58 (1943), S. 1223. — 4. Mac Callum u. Bauer: 
Lancet, 1 (1944), S. 622. — 5. Havens: Proc. Soc. Exper. Biol. Med., N. Y., 58 (1945), 
S. 203. — 6. Snell, Kark, Butt u. Sborov: J. Amer. Med. Ass., 158 (1955), S. 116. — 


7. Merlin, Trumbull u. Greiner: J. Amer. Med. Ass., 145 (1951), S. 965. — 8. Shank: 
Viral Hepatitis: D. M. Sept. (1955). The Year Book Publishers Inc. 


Summary: The following rules for the prophylaxis of the homo- 
logous serum hepatitis have proved to be of value in the USA. 

1. Isolated boiling of all instruments for more than 20 minutes, or 
better still dry sterilization by heating in the autoclave to over 170° C. 

2. Storing of all instruments in sterile gauze packs and not in 
chemical solutions. 

3. Immediate- rendering unserviceable of lancets after use on a 
patient. 

4. Avoidance of direct contact with patients suffering from infec- 
tions or homologous serum hepatitis, with their excretions, or with 
instruments which were used for taking blood. 


Resume: Aux Etats-Unis les mesures suivantes se sont montrees’ 


efficaces dans la prophylaxie de l’hepatite epidemique: 

1. Ebullition des instruments pendant plus de 20°, ou mieux steri- 
lisation ä sec ä l’autoclave ä plus de 170°C. 

2. Conservation des instruments enveloppes dans de la gaze 
sterile et non dans des solutions chimiques. 

3. Destruction immediate des lancettes apr&s utilisation. 

4. Eviter le contact direct avec des malades atteints d’hepatite 
infectieuse, avec leurs excr&ments ou avec les instruments ayant 
servi aux prises de sang. 


Anschr. d. Verf.: New York 21, N. Y., 103, East 75th Street. 
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Therapeutische Mitteilungen 


Aus der Medizinischen Universitätspoliklinik Köln im Bürgerhospital 
(Dırektor: Prof. Dr. med. H. Schulten) 


Orale Behandlung des Migräneanfalls 
von Drr. med. Walter Achenbach und Ingeborg Köhler 


Zusammenfassung: 26 Migräniker wurden über 1'/s Jahre unter 
Behandlung mit Ergotamin-Coffein beobachtet. Das von uns än- 
gewandte Kombinationspräparat unterbricht bei oraler Appli- 
kation den Migräneanfall, wenn es bei den ersten Vorboten 
genommen wird. In streng individueller Dosierung sind zu Be- 
ginn der Aura 1—4 Tabletten auf einmal und evtl. im weiteren 
Verlauf bis zu 6 Tabletten pro Anfall einzunehmen. 20 von 
26 Patienten sprachen gut auf diese Behandlung an. 


In der Migränebehandlung haben Mutterkornalkaloide heute 
ihren festen Platz. Wir verfügen damit zwar über kein kausales, 
aber doch über ein spezifisches symptomatisches Mittel. Wer 
einmal die Gewalt des akuten Anfalls mit einer Gynergen- 
spritze brechen konnte, wird diesen Eindruck nicht mehr ver- 
gessen. Unsere Auffassung von der Pathogenese des Migräne- 
anfalls macht die pharmakologische Wirkung des Ergotamins 
gut verständlich. 

Wir stimmen Pette (15) zu, wenn er kürzlich den Migräneanfall 
als eine anlagemäßig vorgebildete, vegetativ gesteuerte, eigentüm- 
liche Reaktionsform des Nervensystems bezeichnete, in deren Rahmen 
bestimmte Gefäßreaktionen eine führende Rolle spielen. Schon die 
ältere Auffassung von der Genese der Migräne (zit. nach 7) stellt die 
vasomotorishe Auslösung des Anfalls in den Mittelpunkt. 1937 
konnten Graham und Wolff die Abhängigkeit des Migränekopf- 
schmerzes von der Pulsationsamplitude bestimmter, zum Aufzwei- 
gungsgebiet der Arteria carotis externa gehörender Gefäße nach- 
weisen (8, 9). Die Studien der amerikanischen Autoren lehren ebenso 
wie die klinische Beobachtung, daß der Migräneanfall einen ausge- 
sprochen prozeßhaften Charakter hat mit einer kurzdauernden vaso- 
konstriktorischen Initialphase, der klinisch die Aura entspricht, und 
einer vasodilatatorischen Hauptphase, dem eigentlichen Anfall. Diese 


kann in ein länger dauerndes Stadium mit Gefäßwandödem über- 


gehen. Es besteht also wohl die Auffassung zurecht, daß der Migräne- 
kopfschmerz die Folge einer Vasodilatation arterieller Kopfgefäße ist. 
Ergotamin beseitigt den Schmerz durch Tonisierung der im Anfall 
erschlafften und erweiterten Gefäßabschnitte und durch Verminderung 
der Arterienamplitude (8, 9). 

Auf der Suche nach einem Medikament, das bei oraler An- 
wendung eine genügend große und sichere Wirkung auf den 
Migräneanfall entfaltet, wurde die Kombination von img 
Ergotamintartrat mit 100 mg Koffein erprobt. Amerikanische 
(1, 2, 4 bis 6, 10 bis 13, 16, 17) und nordische (3, 14) Autoren 
haben in den letzten Jahren über günstige klinische Erfah- 
rungen mit diesem Mittel bei der echten Migräne und dem 
migräneähnlichen sog. Horton-Syndrom berichtet. Kopfschmerz 
nicht vaskulärer Genese bleibt nach übereinstimmender Beob- 
achtung aller Autoren von dem Pharmakon unbeeinflußt. 

Wir haben in den letzten 1'/s Jahren 26 Migräniker in der 
ambulanten Praxis mit Ergotamintartrat-Koffein!) behandelt, 
und zwar 23 Frauen und 3 Männer zwischen 25 und 58 Jahren. 
Bei 10 Patienten geht die Anamnese bis in die Kindheit oder 
Pubertät, bei 6 weiteren viele Jahre zurück. Bei 3 Pat. trat der 
erste Anfall im späteren Leben nach besonderen Ereignissen 
(Apoplexie, Unfall, Unterleibsoperation) auf. 3 Kranke be- 
tonten die Zyklusabhängigkeit, 4 Pat. die Auslösung der An- 
fälle durch äußere Umstände (Witterung, beruflichen Ärger, 
Aufregung). In 12 Fällen war die Familienanamnese positiv. 
In 24 Fällen war eine Aura, meist mit Augenflimmern, Übelkeit 
und Brechreiz vorhanden. 21 Pat. gaben halbseitigen Beginn 
der Kopfschmerzen an. Magendruck, Übelkeit und Augen- 
Symptome waren die häufigsten Begleiterscheinungen des An- 
falls, der bei 14 Pat. viele Stunden, bei 8 Kranken 1—3 Tage 
währte. Die Attacke endete bei 8 Pat. mit Erbrechen und in 
fast allen Fällen mit ausgesprochener Mattigkeit. Die Anfalls- 
häufigkeit schwankte bei einzelnen Kranken zwischen 2- bis 
3mal wöchentlich und 1- bis 2mal vierteljährlich; in 2 Fällen 
war sie nach Einnahme des Mittels herabgesetzt. 


') Cafergot-Sandoz AG., 1 Tabl. enthält 1 mg Ergotamintartrat und 100 mg Koffein. 
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Zur Illustration seien 3 Krankenberichte herausgegriffen: 


1. Elisabeth T., 50 J., Mutter Migräne. — Schon im Schulalter 
Anfälle von Übelkeit, Lichtscheu, Augenflimmern mit Übergang in 
starken Halbseitenkopfschmerz, mehrere Stunden anhaltend, gelegent- 
lich mit Erbrechen endend. Analgetika anfangs geringe, in den letzten 
Jahren keine Wirkung. Nur absolute Ruhe im abgedunkelten Zimmer 
machen die Anfälle erträglich. Seit 3 Monaten behandelt: 2 Tabletten 
in der Aura genommen, beenden regelmäßig den Anfall. 


2. Emilie K., 49 J., unverheiratet, bei Verwandten im Haushalt 
tätig, zurückgesetzt, „darf nicht krank sein“. Schwester Migräne. Sie 
selbst hat Anfälle seit der Schulzeit, besonders häufig in der Pubertät, 
später oft zur Zeit der Menses, zuletzt durchschnittlich 1—2 Anfälle 
im Monat. Beginn mit Magendruck, Brechreiz; dann Gefühl, als sei die 
rechte Schläfengegend angeschwollen und taub. Schließlich starker, 
rechtsseitiger Kopfschmerz, der manchmal den ganzen Kopf einnimmt 
und bis zur Nacht anhält. Dabei starke Lichtscheu. Abklingen mit 
Erbrechen, danach starke Mattigkeit und Antriebslosigkeit. Analgetika 
bringen gewisse Linderung. 2 Tabletten Ergotamintartrat-Koffein 
bremsen bei rechtzeitiger Einnahme (bei Auftreten der Anfalls- 
vorboten) die Entwicklung des Anfalls ab und lassen Schmerz und 
Depression der Nachphase nicht aufkommen. 


3. Marianne S., 24 J., Beamtenanwärterin, sehr zielstrebig. Kommt 
wegen Magenbeschwerden, die mehr als 1 Jahr bestehen und von 
Mahlzeiten, Anstrengung oder Aufregung unabhängig sind. Plötzlich 
starker Brechreiz, mehrmals monatlich. Längere Zeit eingehaltene 
Magenschonkost ebenso erfolglos wie Antazida und Spasmolytika. 
Die sorgfältige Anamnese ergibt, daß im Anschluß an die Magen- 
beschwerden regelmäßig ein Halbseitenkopfschmerz auftritt, der 
mehrere Stunden anhält, und dem ein Gefühl völliger körperlicher 
Erschöpfung folgt. Eingehende interne und neurologische Unter- 
suchung o0.B. — Im Dezember 1954 bei eben einsetzender Übelkeit 
2 Tabletten Ergotamintartrat-Koffein; Rückgang der Erscheinungen, 
Anfall „kommt nicht durch“. !/z Stunde nach Einnahme der Tabletten 
völlig beschwerdefrei und frisch. Nächster Anfall im Februar 1955; 
wiederum beheben 2 Tabletten alle Beschwerden. Seither kein 
Anfall mehr. 


In der folgenden Tabelle sind unsere Behandlungsergebnisse 
zusammengefaßt: 


ausgezeichnet 
bis gut 


befriedigend 


Wirkung bis unsicher 


Zahl der Fälle 20 | 4 2 


Bei Mißerfolg sind 3 Möglichkeiten zu diskutieren: 1. es liegt 
keine echte Migräne -vor; oder aber 2. es überwiegt die endo- 
gene Anfallsbereitschaft oder ein äußerer Faktor in der 
Lebenssituation des Patienten so stark, daß eine medikamentöse 
Beeinflussung der Krankheit überhaupt nicht oder nur sehr 
schwer möglich ist; oder es wurde 3. das Mittel falsch an- 
gewandt. 


Wie bei kaum einem anderen Medikament sind hier nämlich 
der richtige Zeitpunkt der Anwendung und die individuelle 
Dosierung wichtig. Ergotamin-Koffein eignet sich nicht als 
Dauerbehandlungsmittel zur Anfallsprophylaxe. Das Mittel 
unterbricht den Anfall nur dann, wenn es während der Aura 
genommen wird; je früher, desto sicherer. Da die Aura des 
Migräneanfalls oft nur wenige Minuten dauert, verstreicht die 
für die Behandlung günstige Zeitspanne sehr schnell. Eine 
genaue Anweisung des Patienten ist erforderlich. Am besten 
versucht er zunächst mit 2 Tabletten den Anfall zu unterbinden, 
bricht der Kopfschmerz dennoch durch, so soll nach '/s Stunde 
eine weitere Tablette und evtl. weiter in einem halbstündigen 
Abstand noch je 1 Tablette genommen werden, aber nicht 
mehr als 6 während eines Anfalls, und nicht mehr als 10 in 
einer Woche. Hat der Kranke auf diese Weise die für ihn not- 
wendige Dosis ermittelt, so soll er beim nächsten Anfall 
sogleich diese Menge nehmen, jedoch nicht mehr als 4 Ta- 
bletten als Anfangsdosis. Von unseren Pat. benötigte nur einer 
3 Tabletten, die meisten 2, wenige 1—2 Tabletten pro Anfall. 


‘Die Versager sprachen auch auf große Dosen nicht an. Wir 


haben nicht beobachtet, daß das Mittel an Wirksamkeit verlor; 
allerdings ist die Anwendungszeit erst verhältnismäßig kurz. 
Einzelne Pat. gaben an, daß die Anfallshäufigkeit unter der 
Behandlung zurückgegangen sei. 
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Nebenwirkungen sahen wir in einem Fall als Übelkeit, die an Stelle 
des sonst sehr starken Kopfschmerzes auftrat, und in einem anderen 
Fall als starkes Erbrechen, das man eher dem Medikament als dem 
Anfall selbst zur Last legen mußte. In der Literatur sind Akropar- 
ästhesien und Akrozyanosen als Folge der Ergotaminwirkung be- 
schrieben. Man soll die Nebenerscheinungen durch sedierende und 
vagusdämpfende Medikamente zurückdrängen können. Kontraindi- 
kationen der Ergotaminbehandlung sind in erster Linie organische 
Herz- und Gefäßkrankheiten, insbesonders periphere Durchblutungs- 


störungen, die Hochdruckkrankheit, Nieren- und Leberschädigung, 


Thrombophlebitis und Gravidität. 


Ergotamin-Koffein ist demnach eine sehr wertvolle Bereiche- 
rung unseres Arzneischatzes bei dem therapeutisch schwierigen 
Migräneleiden; das Mittel enthebt allerdings den Arzt nicht 
der Notwendigkeit, psychotherapeutische und sozialhygienische 
Maßnahmen einer wirksamen Anfallsprophylaxe durchzu- 
führen, auf die im einzelnen an dieser Stelle jedoch nicht 
eingegangen werden soll. DK 616.857.2—085.711.71 

Schrifttum: 1. Bercel, N. A.: Calif. Med., 72 (1950), S. 234. — 2. Cohen, 
S. G., Criep, L. H.: New. England J. Med., 241 (1949), S. 896—900. — 3. Dalsgaard- 
Nielsen, T.: Uskr. Laeger. in., 114 (1952), S. 1138. — 4. Friedman, A. P., von 
Storch, Th. J. C.: J. Amer. Med. Ass., 145 (1951), S. 1325. — 5. Friedman, A. P., von 
Storh, Th. J. C.: Amer. Pract., 2 (1951), S. 855. — 6. Friedman, A. P.: Schweiz. 
med. Wschr., 85 (1955), S. 13. — 7. Gagel, O.: Handb. Inn. Med., 4. Aufl., Springer, 
Berlin, 5 (1953), 2, S. 841 ff. — 8. Graham, J. R., Wolff, H. G.: Proc. Ass, Res. 
Nerv. Dis., 18 (1937), S. 638. — 9. Graham, J. R., Wolff, H. G.: Arch. Neur., 39 
(1938), S. 737. — 10. Grund, G.: Dtsch. med. J. (1954), S. 685. — 11. Hilsinger, R. L.: 
Laryngoscope, 61 (1951), S. 296. — 12. Horton, B. T., Ryan, R., Reynolds, J. L.: 
Proc. Staff Meet. Mayo Clin., 23 (1948), S. 105. — 13. Kadish, A. H.: General Pract. 
Clin., 6 (1949), S. 151. — 14. Kallös, P., Kallös-Deffner, L.: Progr. Allergy, 3 (1952), 
S. 485. — 15. Pette, H.: Dtsch. med. Wschr. (1955), S. 523. — 16. Ryan, R. E.: J. 
Missouri Med. Ass. (1951), S. 963. — 17. Whitelaw, M. J.: Arizona Med., 6 (1949), S. 15. 

Summary: 26 patients suffering from migrainous headache, were 
treated with Cafergot-Sandoz; of these patients 20 showed good 
results. 1—4 tablets were given as soon as the migraine started, 
during the course of the headache up to 6 tablets were given. 


Resume: 26 migraineux recevant une combinaison d’ergotamine et 
de cafeine furent observes pendant 1!/s a. Cette combinaison admini- 
stree par la bouche coupe l’acces migraineux si elle est prise des 
les premiers symptömes. Le dosage doit se faire individuellement. 
On donne 1—4 comprimes (1 mg de tartate d’ergotamine et 100 mg 
de cafeine par comprime) en une fois au debut de l’aura. Dans la 
suite on peut encore donner jusqu’ä 6 comprim6s par crise. 20 ma- 
lades sur 26 ont bien r&pondu au traitement. 


Anschr. d. Verf.: Köln, Med. Univ.-Poliklinik, Bürgerhospital. 


Aus der Chirurgischen Universitätsklinik Jena 
(Direktor: Prof. Dr. H. Kuntzen) 


Zur Prophylaxe des Narkoseerbrechens nach 
Kurzeingriffen in der täglichen Praxis 


von Dr. med. G. Fr. Hasse und W. Könnecke 


Zusammenfassung: An Hand von 65 Fällen wird die Wirkung 
von „Vomex A“ in Suppositorien- und Tablettenform als Prä- 
medikation bei Eingriffen in Kurznarkose zur Prophylaxe 
des postnarkotischen Erbrechens geprüft. Die Zäpfchenmedi- 
kation wird bevorzugt. Von 53 Fällen kam es nur in einem 
Fall zum postanästhetischen Erbrechen. Bei Tablettenmedikation 
trat 5mal bei 12 Patienten Erbrechen ein. 


Das postoperative Erbrechen bedeutet für den Patienten 
eine schwere Belästigung sowie eine gewisse Gefahr und für 
das Personal häufig pflegerische Schwierigkeiten, darüber hin- 
aus zählt es oft zu den unangenehmsten Erinnerungen an eine 
Narkose oder Operation. Es sind daher jahrzehntelange Be- 
strebungen verständlich, dem postnarkotischen Erbrechen durch 
Pharmaka Einhalt zu gebieten. 


Die bis vor kurzem gebräuchlichen antiemetischen Mittel 
(Eichholtz), wie z.B. Nautisan, Vasano, Mothersill seasick 
remedy, Peremesin, hatten neben ihrer spezifisch-antiemeti- 
schen Wirkung einen leichten narkotischen und sedativen 
Effekt. In jüngster Zeit haben als Antiemetika verschiedene 
Substanzen aus der großen Gruppe der Antihistaminika von 
sich reden gemacht. Die meisten dieser Stoffe besitzen neben 
ihrer antihistaminischen und antiemetischen Komponente auch 
lokal analgetische (ähnlich dem Novocain), parasympathikoly- 
tische, manchmal sympathikolytische und zentral analgetische 
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bis hypnotische Faktoren. Außerdem soll die Kapillar- und 
Gewebspermeabilität herabgesetzt werden. Die zur Zeit ge- 
bräuchlichen Antihistaminika unterscheiden sich dabei in der 
verschieden starken Ausprägung der einzelnen Komponenten. 


Noch immer ist der Angriffspunkt der Antihistaminika nicht 
in allen Teilen klar umrissen. Fest steht, daß sie eine Umstel- 
lung der Reaktionslage des Zentralnervensystems und der 
Gewebe bewirken, wodurch die Ansprechbarkeit gegen:iber 
verschiedenen Reizen, Noxen und auch speziell Histamin ver- 
ändert wird. 


In den USA wurden unter dem Namen „Dramin“ oder 
„Dramamine“ oder „Dimenhydrinate“ Präparate handelsüblich, 
welche als Antihistaminika mit besonders starken antiemeti- 
schen Wirkungen ausgestattet sind. In Deutschland wurde 
„Dramamine“ unter dem Namen „Vomex A“ in den Handel ge- 
bracht. Seine beiden Bestandteile f-dimethylaminoaethylbenz- 
hydrylaether und 1,3-dimethyl-8-chlorxanthin bilden ein leicht 
stabiles Salz'). 


Wir wandten das Mittel an unserer Klinik bereits mit bestem 
Erfolg bei einer großen Zahl von Krebskranken (Bronchial- 
karzinome, Mammakarzinome) zur Bekämpfung des Röntgen- 
katers unter der Tumorbestrahlung an, wobei wir die intra- 
venöse Applikation bevorzugten. Die Beschwerden wurden oft 
so günstig beeinflußt, daß die Patienten von sich aus das Prä- 
parat verlangten. In Übereinstimmung mit bereits niedergeleg- 
ten Erfahrungen (Heidelmann, Fervers, Fuhrmann, 
Glocker) konnten auch wir Nebenwirkungen oder Sucht- 
erscheinungen nicht feststellen. 


Angeregt durch die Veröffentlichungen von Loennecken 
und Ressel sowie Bloemertz und Custodis, die in 
ihren Arbeiten eingehend über den Mechanismus des Erbre- 
chens und das Wirkungsbild der Antihistaminika berichten, 
wandten wir „Vomex A“ bei einer größeren Zahl ambulanter 
Fälle unserer Chirurgischen Poliklinik vor Kurznarkosen (Räu- 
schen mit Chloräthyl und Chloryäthyl-Äther) an. 


Im folgenden möchten wir über unsere Erfahrungen kurz 
berichten. 


Behandelt wurden 65 Patienten mit „Vomex A“-Supposito- 
rien und mit „Vomex A“-Tabletten. Es handelte sich bei den 
Patienten um Angehörige beiderlei Geschlechts im Alter zwi- 
schen 12 und 56 Jahren. Wir gaben eine halbe Stunde vor 
dem Kurzeingriff (Frakturrepositionen, Repositionen von Luxa- 
tionen, Inzisionen) ein Zäpfchen „Vomex A“, das neben den 
beiden vorher angegebenen Verbindungen noch zur Wirkungs- 
steigerung Trichlortrimethylkarbinol enthält. Zum Vergleich 
wurden 12 Patienten eine halbe bis eine Stunde vor der Ope- 
ration je nach Gewicht 2—4 Tabletten des Präparates, in einem 
Schluck Wasser aufgelöst, verabreicht. 


Von 53 Patienten, die als Prämedikation ein Zäpfchen 
„Vomex A“ erhalten haben, erbrach nur eine Patientin nacı 
dem Eingriff (Krankenschwester!). Alle Patienten klagten nadı 
der Operation nicht über Übelkeit oder Schwindelgefühl. Der 
Puls blieb während der postoperativen Phase regelmäßig. In 
den 12 Fällen, bei denen präoperativ das Mittel in Tabletten- 
form gegeben wurde, kam es 5mal zum postoperativen Erbre- 
chen, so daß wir nach diesen Erfahrungen sehr bald nur nodı 
Suppositorien verabfolgten. Wenn Loennecken und Res- 
sel präoperativ ein Suppositorium eine halbe Stunde ke 
dem Eingriff gaben und beim Erwachen 10ccm „Vomex A 
intravenös applizierten, so halten wir nach unseren Erfahrun- 
gen zumindest bei Kurzeingriffen die intravenöse Verabfol- 
gung aus pharmakologischen und psychologischen Gründen 
für entbehrlich. Den von ihnen beobachteten verlängerten 
Nachschlaf konnten wir bei unseren Patienten nur ganz Vel- 
einzelt feststellen. 

Der ambulante Betrieb läßt eine genaue Zeiteinhaltung nicht 


immer zu. Wurde der Eingriff nach länger als 30 Minuten bis 
zu 100 Minuten Wartezeit durchgeführt, so ergab sich dennod 


1) Herstellerfirma: Frankfurter Arzneimiitelwerke. Wir danken an dieser Stelle 
der Firma für die freundliche Überlassung der Versuchsmengen, 
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keine Minderung der Wirksamkeit. Auffallend war uns in 
vielen Fällen die gegenüber Rauschnarkosen ohne Prämedi- 


 kation gesteigerte Euphorie. 


Wichtig erscheint uns die Beobachtung, daß die Patienten 
unter der Prämedikation ruhiger einschliefen und zur Errei- 
chung der notwendigen Narkosetiefe weniger Chloräthyl- 
bzw. Äthermengen benötigten. 


Die Dauer der Eingriffe schwankte zwischen 3 und 15 Minu- 
ten und hatte keinen Einfluß auf die postoperative Phase. Die 
Verträglichkeit des Mittels in den verschiedenen Altersstufen 
war nach unseren Beobachtungen nicht unterschiedlich, ledig- 
lich in einem Fall kam es zu einer leichten Störung: 


14jähriger kräftiger Junge, P.R. (Poliklinik, Nr. 4016/55). Infizierter 
Katzenbiß rechter Handrücken. 30 Minuten ante op. ein Suppositorium 
„Vomex A“. Inzision mit Gegeninzision im Chloräthylätherrausch. 
Einlegen einer Gummilasche. Dauer des Eingriffes ca. 3—5 Minuten. 
Erwachen ohne Erbrechen oder Brechreiz. Voll orientiert. Nachschlaf. 
Nach 10 Minuten Unruhe, etwas ausfahrende Bewegungen, Weinen. 
Pupillen weit. Berührungs- und Schmerzempfindlichkeit herabgesetzt. 
Puls o.B., Atmung o.B. Eureflexie. Nach 3 Minuten wieder völlig 
wach. Retrograde Amnesie. 


Möglicherweise sind diese Erscheinungen als zentralnervöse 
Regulationsstörungen aufzufassen. 


Trotz der Kürze der Erprobungszeit und der relativ gerin- 
gen Fallzahl erscheint uns der Hinweis auf eine Prämedikation 
von „Vomex A“-Suppositorien bei Kurznarkosen berechtigt. 
Die mit dem Mittel erreichte Reduzierung des postopera- 
tiven Erbrechens, das nah Loennecken und Ressel in 
durchschnittlich 80% der Fälle nach Inhalationsnarkosen auf- 
tritt, auf ein Minimum war uns bis dahin mit anderen Prä- 


'paraten nicht möglich. Die pflegerische Betreuung des hier 


angeführten Patientenkreises im Rahmen unserer großen poli- 
klinischen Praxis war auffallend erleichtert, die Zeitdauer der 
notwendigen postoperativen Beobachtung wesentlich verkürzt 
und der Heimtransport der ambulant Operierten viel früher 
möglich als vorher. 


Nicht vergessen werden darf die günstige psychologische 
Wirkung einer solchen Prämedikation, deren Ergebnisse sich 
offenbar auch in Patientenkreisen herumgesprochen haben. 
Ängstlichkeit oder Aufgeregtsein vor poliklinischen Eingriffen 
erleben wir bei „Vomex A“-Medikation nur noch selten, da- 
durch wird das Narkoserisiko erheblich reduziert und die 
Sicherheit für den Patienten gesteigert. 


Nach unserer Meinung ist das „Vomex A“, in Suppositorien- 
form, eine halbe Stunde kurz vor Inhalationsanästhesien ver- 
abreicht, ein sehr brauchbares Mittel zur erfolgreichen Pro- 
phylaxe des postoperativen Erbrechens. 


DK 615.734.1:617—089.5—031.81 


Schrifttum: Eichholtz: Lehrbuch der Pharmakologie, 6. Aufl. (1948), Springer- 
Verlag. — Loennecken u. Ressel: Chirurg, 24 (1953), S. 204-207. — Fuhrmann: 
Med. Klin., 48 (1953), S. 309. — Bloemertz u. Custodis: Dtsch. med. Wschr., 77 
(1952), S. 1063. — Heidelmann: Dtsch. med. Wschr., 77 (1952), S. 1450. — Fervers: 
Strahlentherapie, 91 (1953), S. 297. — Glocker: Strahlentherapie, 93 (1954), S. 149. 


Summary: In 65 cases the preparation "Vomex A“ was examined 
as to its prophylactic effect on postnarcotic vomiting after short- 
narcosis operations. The preparation was administered in the shape 
of suppositories and tablets. By the application of Vomex A suppo- 
sitories only in one case among 53 did a post-narcotic vomiting 
occur, whereas 5 patients out of 12 developed vomiting when 
VomexA was given in tablet form. Therefore the use of suppo- 
sitories is preferred. 


Resume: Dans 65 interventions avec narcose breve on a essay& le 
vomex A (dramamine) en suppositoires et en comprimss pour son 
action prophylactique contre les vomissements apr&s la narcose. 
Les suppositoires sont preferables aux comprimes. Dans 53 cas on 
na vu survenir qu’une fois des vomissements apres l’anesthesie. Sur 
!2 malades ayant recu des comprimes, 5.ont vomi. 


Anschr. d. Verf.: Jena, Chirurg. Univ.-Klinik. 


K. Knopp, Eine neue Schneide-Pinzette 


Technik 


Aus der Universitäts-Frauenklinik Würzburg 
(Direktor: Prof. Dr. K. Burger) 


Eine neue Schneide-Pinzette 
von Dr. med. K. Knopp 


Dem Gedanken folgend, eine möglichst weitgehende Ver- 
einfachung der Operationstechnik zu erreichen, wurde eine 
Pinzette mit Schneidevorrichtung konstruiert. Ohne die ge- 
ringste Beeinträchtigung der eigentlichen Pinzettenfunktion als 
Faß- und Greifinstrument befindet sich im Kopf der Pinzette 
eine scharfe Schneide, die beim einfachen Schluß der Pinzetten- 
branchen gegenüber einer Einwölbung am Rande des Pinzetten- 
kopfes zur Verschiebung gebracht wird. Bringt man nun in 
diese Einwölbung einen Katgut- oder Seidenfaden ein und 
schließt dann die Pinzette, so wird der Faden sicher und leicht 
durchtrennt. Das Einführen des Fadens in die Einwölbung ist 
denkbar einfach. Man läßt die Pinzette mit ihrem Außenrand 
bloß am gespannten Faden entlanggleiten, und schon rutscht 
dieser sicher in die Einsparung der Schneidevorrichtung. 


Abb. 1: Gesamtansicht der Schneide-Pinzette und Kopf der Schneide-Pinzette in der 
Vergrößerung 


Die Vorteile der Schneidepinzette liegen auf der Hand. Bei 
allen Operationen wird der Arbeitsvorgang des Nähens ver- 
einfacht und verkürzt, da ein Instrumentenwechsel zur Schere 
infolge der ohnehin in der Hand des Operateurs befindlichen 
Pinzette nicht mehr nötig ist. Diese Vereinfachung wird be- 
sonders da von Vorteil sein, wo mit nur einem Assistenten 
operiert werden muß und die Hilfe des 2. Assistenten, der ja 
bei diesem Arbeitsvorgang die Funktion des Abschneidens der 
Fäden übernimmt, wegfällt. Besonders geeignet ist das neue 
Instrument auch für den praktischen Arzt, der kleinere Ope- 
rationen im Privathause unter schwierigsten Bedingungen aus- 
führen muß. Bei einer Wundnaht wird er häufiger als bisher 
mit zwei Instrumenten — Nadelhalter und Schneidepinzette — 
auskommen und damit leichter den Kautelen der Asepsis 
gerecht werden können. Entsprechend dem jeweiligen Ver- 
wendungszweck ist ein Einbau der Schneidevorrichtung in 
Pinzetten aller Größen möglich. 


Besondere Erwähnung verdient noch die Tatsache, daß die 
Form der Einsparung zur Einführung des Fadens mit der darin 
befindlichen Schneide einen sicheren Schutz gegenüber Ver- 
letzungen bietet. Die an der Innenseite der Pinzette angebrachte 
Feder, die der Kraftübertragung auf die Schneide dient, ist in 
ihrer Stärke so bemessen, daß der Schluß und damit die Hand- 
habung der Pinzette nicht erschwert ist. Die Sterilisierung des 
Instrumentes ist ohne weiteres, wie bei allen chirurgischen 
Instrumenten, möglich. Da die Schneidevorrichtung durch das 
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Lösen einer Schraube an der Innenseite der Pinzettenbranche 
auswechselbar ist, kann ein Nachschleifen der Schneide jeder- 
zeit erfolgen. Doch wurde die Form der Schneide so gewählt, 
daß diese sich beim Gebrauc der Pinzette von selbst schärft.. 


Abb. 2: Die Handhabung der Schneide-Pinzette 


Das Modell der Schneide-Pinzette wurde von der Fa. L. Saupe & Söhne, Würz- 
burg, Koellikerstr. 4, hergestellt und patentamtlich angemeldet. 
DK 615.471 


Summary: A new instrument for use in surgical operations is de- 
scribed which simplifies the process of sewing. It is a tissue-forceps 
with a sharp cutting device in the handle; it saves using scissors 
and avoids possible injuries to the operator. 


Resume: Description d'une pince ä laquelle on a fix& un dispositif 
coupant, facilitant ainsi grandement la section des fils lors de l’exe- 
cution de sutures. 

Anschr. d. Verf.: Würzburg, Univ.-Frauenklinik, Josef-Schneider-Str. 4. 


Lebensbild 


Erinnerung an Hans Rahm 
1891—1945 


von Prof. H. Coenen, Münster 


Professor Hans Rahm starb am 9.12.1945, nachdem er 6 Tage 
vorher an das Knappschaftskrankenhaus Langendreer berufen war, 
an einem Hirnschlag als Folge einer vor Jahren überstandenen beruf- 
lichen Sepsis mit Pleuraempyem, Rückenphlegmone, Thorakoplastik. 
Er war der klügste Assistent aus der Schule Hermann Küttnersin 
Breslau. Geboren am 31.10.1891 im schlesischen Zillertal im Riesen- 
gebirge als Sohn Tiroler Eltern. Gymnasium Züllichau (Brandenburg). 
1914 ärztliche Vorprüfung, 1916 Staatsprüfung; beide mit „sehr gut“. 
Seit 1920 Assistent der chirurg. Univ.-Klinik in Breslau. Habilitation 
für Chirurgie und Röntgenologie 1923; außerordentlicher Professor 
1927. Nach Küttners Tode (1932) bei dem Nachfolger K. H. Bauer 
Oberarzt der chirurg. Klinik. Nach Erfurt berufen kam er schon im 
folgenden Jahre zurück nach Breslau, wo er das Krankenhaus 
Bethesda und die Privatklinik Küttners übernahm. Januar 1945 bei 
der Evakuierung des stark bedrohten Breslau nach Holzminden 
(Weser) übergesiedelt, von wo er nach Langendreer kam. 

Seine wissenschaftlichen Arbeiten beginnen mit dem Schweine- 
rotlauf beim Menschen (Bruns‘ Beitr. klin. Chir., 115 [1919], S. 664), 
dessen Identität mit dem Rosenbachschen Erysipeloid er erkannte. 
Als gewiegter Physiker wendet er die Einsteinsche Relativitätstheorie 
auf die Mechanik der Hirnerschütterung an (Ebenda, 119 
[1920], S. 318) und sieht in diesem Zustand die Wirkung eines plötz- 
lichen, heftigen Schwerefeldes auf das Gehirn mit intrazellulärer 
Gravitationswirkung. Die schweren Eiweißkolloide in den Ganglien- 
zellen werden von den leichteren Lipoiden getrennt; die Mikro- 
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anatomie wird vollständig gestört, die Ordnung aufgehoben. Da:nit 
tritt ein reversibler Funktionsausfall, die Bewußtseinspause, ein. 

° Schon viele Jahre vorher hatte H. H. Meyer (Müncd. mad. 
Wschr. [1909], S. 1577) und unabhängig Overton die Wirkung der 
Chloroform- und Äthernarkose auf die Lösung der die Eiweißkollcide 
umgebenden und sie isolierenden Lipoidhüllen in den Gangl:en- 
zellen zurückgeführt, so daß die Eiweißkomplexe, die normalerw:ise 
durch die Lipoide in angemessener Entfernung gehalten werden, ihre 
Ordnung verlieren und zu einer homogenen Masse zusammenflie en 
und ihre Funktion einstellen, wodurch das Bewußtsein unterbrocıen 
wird. — Auch die Einschläferung durch das Wiegen der Kinder er- 
klärte Rahm in ähnlicher Weise durch die Wirkung eines iort- 
während seine Richtung ändernden Schwerefeldes der Erde auf die 
Gehirnganglienzellen. — In granulierenden Wunden weist er mit 
Melchior der Heilungstendenz parallelgehende elektrische Ströme 
nach (Zbl. Chir. [1921], S. 816). Mag dieses mehr theoretische Beieu- 
tung haben, Duschl (Zbl. Chir. [1934], S. 1188) hat 13 Jahre später 
den elektrischen Strom benutzt zur Pseudarthrosenheilung. — Er 
gehört mit seinen 20 Röntgenarbeiten, darunter eine paien- 
tierte Vorrichtung zur Konvergenz der Röntgenstrahlen, zu den P'ad- 
findern der Röntgenbestrahlung. Die viel bezweifelte Heilwirkung 
dieser Strahlen nach Operation des Brustkrebses wurde von ihm 


‘unter Beweis gestellt. In einem Buch von über 500 Seiten hat er 


seine „Röntgentherapie des Chirurgen“ (N. dtsch. Chir., Bd. 37) der 
Nachwelt überliefert. 

Mit glühendem Eifer studierte er durch Jahre die Basedowsche 
Krankheit an allen Symptomen und Phasen von Grund auf. Diese 
21 Basedowarbeiten bilden einen großen Teil seiner Lebensarbeit. — 
Die Äthernarkose hat für den Basedowiker besondere Gefahren (Zbl. 
Chir. [1930], S. 322): Sie verursacht Kohlensäurevergiftung des 
Blutes (W. König), die Muskelunruhe Milchsäurevermehrung. Die 
Alkalireserve des Blutes muß beide Säuren neutralisieren, aber diese 
ist beim Basedow vermindert. Zudem ist die Resynthese der Milch- 
säure in Glykogen herabgesetzt. Je höher der Säuregrad des Blutes 
steigt, um so näher rückt die Entpufferung und der Säuretod. Aus 
allen diesen Gründen empfiehlt Rahm die örtliche Betäubung 
(Bruns‘ Beitr. klin. Chir., 147 [1929], S. 323). — Er ist einer der 
ersten Chirurgen, die die Segnungen der Plummerschen Jodgabe bei 
der Operation erlebten (mit Haas, Bruns‘ Beitr. klin. Chir., 149 
11930], S. 365). 


Da die Bildung und Abfuhr des Thyroxins von dem Tonus des 
vegetativen Nervensystems, Vagus und Sympathikus, abhängig ist, 
und da die Erfahrung gelehrt hat, daß Schreck, langdauernder Kum- 
mer, quälende Sorge, zermürbender Ärger, einen Basedow hervor- 
rufen können, namentlich bei Frauen, so äußert der Autor neue Ge- 
danken über die Grundlage dieser Krankheit. Sie führen ihn von der 
hierbei ohne Zweifel ätiologisch wichtigen Schilddrüse zum vege- 
tativen Nervensystem, zu den subkortikalen Ganglien des 
Gehirns, zur Disharmonie der Persönlichkeit, zur Unausgeglichenheit 
zwischen Tiefen- und Oberflächenperson infolge von Konflikten, zu 
einer ausgesprochenen seelischen Verwundbarkeit in Kombination 
mit vegetativer Stigmatisierung (Bruns‘ Beitr. klin. Chir., 148 [1929], 
S. 189). In einer mühsamen experimentellen Arbeit nimmt der Autor 
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Stellung zur Basedowreaktion nach der Operation (Zbl. Chir. [1937], 
S. 2843). Man nahm an, daß die Hyperthyreose durch in der Opera- 
tionswunde resorbiertes Schilddrüsensekret die Ursache dieser ge- 
fürchteten Komplikation sei. Bier und Roman stellten demgegen- 
über die Lehre vom hypothyroxämischen Schock auf. Dies veranlaßte 
Rahm, den Jodstoffwechsel zu untersuchen an 10 komplizierten, 
lehrreichen Kurven. Diese ergaben, daß diese Lehre nicht richtig ist, 
denn es kommen sowohl postoperative Steigerungen, als auch Sen- 
kungen des organischen Blutjods nach der Basedowoperation vor, 
und es besteht keine Parallele zwischen der Jodkurve und Puls- und 
Temperaturkurve. Rahm schließt, die Betrachtung der Blutjodwerte 
müsse zur Anschauung führen, daß die postoperative Basedowreak- 
tion weder als Hyper- noch als Hypothyroxämie aufzufassen ist, 
sondern nur erklärt werden kann auf der Basis einer gewaltigen 


Störung in der vegetativen Harmonie, die, gesteigert bis zum Chaos, 


den Tod bedeutet. — Damit hat Rahm das Geschehen und Schicksal 


‚der Basedowschen Krankheit stark auf das vegetative Nervensystem 


verschoben. 

Es sind noch einige Besonderheiten bietende Publikationen aus 
dem Dutzend kasuistischer Arbeiten Rahms zu erwähnen. 
Bei 4 zerstreuten und nur über andere Kliniken zu erreichenden 
Familienangehörigen bestand eine Osteochondritis dissecans am EIl- 
bogen, was für eine hereditär-konstitutionelle Ursache spricht. — Bei 
einem Patienten mit einer vermeintlichen typischen Ostitis diffusa 
generalisata, der 4 Chirurgen getäuscht hatte, ergab die Autopsie 
eine diffuse Hämangiomatose des Skeletts. — Bei einer Resektion 
des Nervus medianus wegen Neurofibroms blieben nervöse Ausfälle 
aus. Goldmann (Bruns‘ Beitr. klin. Chir., 51 [1906], S. 183) hatte 
vor 50 Jahren am N. ulnaris dasselbe beobachtet und Baetzner 
sah es im Tagesdienst an der v. Bergmannschen Klinik bei einer 
Verletzung. — 


Prof. Rahm war ein fruchtbarer Schriftsteller, 70 Publikationen 
hat er hinterlassen. Für die Röntgenbestrahlung und für die Opera- 
tion des Basedow war er ein origineller und kritischer Forscher und 
Spezialist, der eigene Wege ging. In den Jahren 1937 bis 1945 
operiertte er nach Mitteilung seines Oberarztes Dr. Hein 
3000 Strumen. 

Dar Breslauer Physiologe Geh.-R. Hürthle nannte ihn ein Genie. 
Er wollte die Geschwindigkeit der Blutkörper in den Kapillaren mit 
Hilfe eines in Bewegung begriffenen photographischen Papierstreifens 
messen und überlegte die Berechnung, da kam Rahm hinzu und 
schlug vor, die Tangensfunktion einzusetzen. Das war das Ei des 
Kolumbus! 

Prof. Rahm verzehrte die durch die Infektion geminderte Kraft 
seines kleinen und zarten Körpers in der Sorge um seine 2 Kliniken. 
Daneben suchte er als Gutsbesitzer Erholung auf der Jagd; wenn 
er vorbeigeschossen hatte, so hat ihm das die Laune am folgenden 
Tag verschlagen. Großzügig, immer belehrend, stand er vor seinen 
Assistenten, voll von Problemen und Gedanken einer genialen Per- 
sönlichkeit. DK 92 Rahm, Johannes 


Anschr. d. Verf.: Münster (Westf.), Sertürnerstr. 23/1. 


'Fragekasten 


Frage 107: Ist Myxödem als Spätfolge einer Dystrophie bekannt? 
Ist eine Kombination Myxödem/Nephrose mit oder ohne Dystrophie- 
anamnese bekannt (falls ohne Dystr.-Anamn., bestehen bestimmte 
von der zu erwartenden Norm abweichende Verschiebungen der 
Eiweißrelationen des Serums)? Die Fragen spielen bei der strittigen 
Beurteilung eines Krankheitsbildes anläßlich einer KB-Untersuchung 
eine Rolle. 

Es handelt sich um einen 46j. Mann mit einer über etwa 4 Jahre 


belegbaren Dystrophikeranamnese von 1944—1948. Die z.Z. auf eine 


geringe Albuminurie beschränkten patholog. Harnwerte waren in 
den Jahren zuvor vielfältiger. Jetzt besteht keine Erniedrigung des 
Gesamteiweißes bei relat. Erniedrigung der Albumin- mit starker 
Erhöhung der y-Globulinwerte. Verkürzung des Weltmannbandes 
unter VI, Verlängerung der Takata-Ara-Flockung bis 30 mg®/o Sub- 
limat. Keine RR-Steigerung. 

Das bisher als Nephrose gedeutete Krankheitsbild ist durch eine 
mehrfach durch Gasstoffwechseluntersuchung belegte Senkung des 
GU um durchschnittlich 35% kompliziert.-: Uber mehrere Monate vom 
Hausarzt mit offenbar unterschwelligen Dosen von Thyreoidea durch- 
geführte Behandlung konnte keine Normalisierung des GU, noc 
Verschwinden der Odeme erreichen. 


Antwort: Auf Grund der geschilderten Befunde dürfte es 
doch so gut wie sicher sein, daß bei dem Kranken eine Lipoidne- 


Fragekasten 1663 


phrose vorliegt. Die starke Dysproteinämie mit positiven Flok- 
kungstesten läßt sich sonst nicht erklären, es sei denn, daß noch 
zusätzlich ein Leberschaden besteht, was evtl. durch andere 
Funktionsteste (Bromphthaleintest usw.) sowie Laparoskopie 
auszuschließen wäre. Weder die Dystrophie noch das Myxödem 
machen typische Veränderungen im Elektrophoresediagramm 
der Proteine. Von verschiedenen Untersuchern sind unter- 
schiedliche a- oder y-Globulinvermehrungen bei höhen Gesamt- 
eiweißwerten beim Myxödem beschrieben worden. Diese Ver- 
änderungen sind aber nicht charakteristisch und oft durch 
Begleitinfekte bedingt, wovon wir uns durch systematische 
Untersuchungen überzeugen konnten (Bansi, Fretwurst 
und Gronow, ersceint in Klin. Wschr.). Auch die a-Globu- 
linvermehrung ist nicht von solch wesentlicher Bedeutung, um 
daraus auf einen postdystrophischen Schaden schließen zu kön- 
nen. Typische Elektrophoreseverschiebungen macht nur der 
postdystrophische Leberschaden. Die Erniedrigung des Grund- 
umsatzes dürfte teilweise durch das Odem und dadurch ver- 
größerte Körpergewicht auf Grund des nicht am Stoffwechsel 
beteiligten Wassers vorgetäuscht sein. Dafür daß kein Myx- 
ödem vorliegt, spricht schon das Nichtansprechen auf die 
Thyreoidinbehandlung. Jedes echte Myxödem müßte mit 0,3 g 
Thyreoidin pro Tag zu kompensieren sein. Die früher oft ver- 
tretene Meinung, daß bei der Nephrose eine Hypothyreose 
vorliegen könnte, hat sich nicht bestätigt. Vannotti und 
Cruchaud (s. Schweiz. med. Wschr. [1954], S. 1205) fanden 
bei Radiojodstudien an Nephrosekranken eher einen erhöhten 
Jodumsatz; sie erklären das mit einem vermehrten Thyroxin- 
verlust infolge der Albuminurie, da das Thyroxin mit der Inter- 
alphafraktion des Biuteiweißes transportiert und das Albumin 
durch die Nieren ausgeschieden wird. Vielleicht erklärt sich 
daraus auch die relative Thyreoidinresistenz der Nephrosen. 
Wichtig wäre für die Diagnose einer Nephrose noch der Nach- 
weis einer Hypercholesterinämie sowie von doppeltbrechenden 
Substanzen im Urin. Eine Nephrose kann man nicht als Dystro- 
phiefolge ansehen, während ein Myxödem im Verlauf einer 
Dystrophie verschiedentlich beobachtet wurde (Bansi, v. Fal- 
kenhausen). 


Prof. Dr. H. W. Bansi, Chefarzt der I. Med.Abt. 
des Allgemeinen Krankenhauses St. Georg, Hamburg. 


Frage 108: Kann durch eine Nephrektomie ein Morbus Cushing 
ausgelöst werden? Kann man von der Zellulartherapie einen 
Erfolg erwarten, oder ist sie unter gewissen Umständen kontra- 
indiziert? 

Antwort: „Morbus Cushing nach Nephrektomie“ läßt 
Wünsche nach weiteren Einzelheiten offen, wie z. B.: Weshalb 
Nephrektomie? Konnte die Nebenniere dabei beschädigt wor- 
den sein? Wie lange Zeit liegt dieser Eingriff zurück? Alter 
und Geschlecht des Kranken? 


Ferner: Ist sich der Fragesteller darüber klar, daß die Dia- 
gnose des eigentlichen Morbus Cushing, d. h. also des baso- 
philen Adenoms der Hypophyse, insoferne nicht einfach ist, als 
sich meistens die Grenzen des schulmäßigen Krankheitsbildes 
stark gegen die Allgemeinerscheinungen und hormonalen 
Fehlleistungen von seiten einer Nebennierenrinden-Hyperplasie 
bzw. -Geschwulst verwischen, sogar stärker spürbar im Zug der 
Ausgestaltung unserer klinischen Erfahrungen? Daß man also 
zunächst besser bloß von einem Cushing-Syndrom sprechen 
sollte? 


Als sicher gilt heute, daß mit dem echten Morbus Cushing 
auch die Nebennierenrinde im Sinne einer Hyperplasie ver- 
ändert zu sein pflegt, daß aber andererseits bei krankhaften 
Störungen der Nebennierenrindentätigkeit auch gleichgerich- 
tete gewebliche Veränderungen des Hypophysenvorderlappens 
gefunden werden können. Ist die Nebenniere, etwa nach aus- 
nahmsweiser Beschädigung gelegentlich einer Nierenentfer- 
nung, imstande, als Antwort hierauf ihrerseits eine anatomische 
Veränderung im Sinne einer Hyperplasie ihrer Rinde mit ent- 
sprechenden hormonalen Abweichungen zu erleiden und damit 
z. B. ein Cushing-Syndrom (mit oder ohne ausschlaggebende 
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Beteiligung der Hypophyse) hervorzurufen? Das ist wohl der 
Kernpunkt der eingangs gestellten Frage. Ich kann sie nicht 
beantworten, da ich im Schrifttum für diese immerhin denk- 
bare Möglichkeit keinen beweiskräftigen Anhalt habe finden 
können. 

Einen Heilerfolg der sog. Zellulartherapie, über die gegen- 
wärtig noch viel im trüben gefischt werden muß, verspreche 
ich mir weder bei Nebennierenrinden-Hyperplasie noch gar bei 
der Nebennierenrinden-Geschwulst etwas. Im Gegenteil, man 
muß diesen Behandlungsversuch unter dem gegenwärtigen 
Stand unseres Wissens für anzeigenwidrig, für „kontraindi- 
ziert“ halten. 

‚Während man bei der Nebennierenrinden-Hyperplasie, so- 
lange die Ausscheidung der androgenen Stoffe (bei Frauen) 
keine hohen Werte erreicht hat und soferne man diagnostisch 
seiner Sache sollte sicher sein (wer kann das aber im Einzel- 
fall?), unblutig behandeln kann, muß bei vorliegender Neben- 
nierenrinden-Geschwulst, die im Fragefall offenbar gleichfalls 
in Betracht kommt (gleich, ob im ursächlichen Zusammenhang 
mit der Nephrektomie oder nicht), unbedingt operiert werden. 
Hier bietet abwartende, operationslose Behandlung überhaupt 
keine Aussicht. Trotz vorübergehender Besserung, die dann 


H. Richter, Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde 


MMW. Nr. 49, \955 


und wann erreicht worden sein mag, droht doch über kurz cder 
lang der tödliche Ausgang; sei es durch die begleitende Hıc- 
druckkrankheit und das Kreislaufversagen, sei es durch die 
unheimliche Abwehrschwäche des Körpers gegenüber In'ck- 
tionen aller Art (selbst Panaritium), sei es durch die schlief‘iich 
kaum ausbleibende Bösartigkeit der Geschwulstbildung. All 
dies zwingt bei der Rindengeschwulst der Nebenniere mit 
ihrem Cushing-Syndrom eben zur Operation; und zwar wenn 
möglich innerhalb der Frühstufe der Krankheitsentwickliung. 
Selbst dann ist bisher die Gefahr der Operationssterblich«eit 
(etwa !/s) noch hoch. Aber bei gelungenem Eingriff und eriolg- 
reicher Beherrschung seiner unmittelbaren Begleit- und Foige- 
erscheinungen gestalten sich anscheinend die Dauerergebnisse 
der Operation günstig, wenn anders ein Karzinom vorgelegen 
hatte. 

. Alles in allem: Sehr sorgfältig prüfen, ob im Fragefall eines 
Cushing-Syndroms die Nebenniere selbst das schuldige Organ 
ist, und weiterhin ob, wenn dies der Fall ist, wirklich mit gutem 
Gewissen von der rechtzeitigen Operation Abstand genommen 
werden darf. Auch der echte Morbus Cushing, das basophile 
Adenom der Hypophyse, ist Anzeige zur Operation. 

Prof. Dr. med. E. Seifert, Würzburg. 


Referate 
Kritische Sammelreferate 


Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde 
von Prof. Dr. med. H. Richter 


M. Hussarek betont die zunehmende Resistenz der Eiterungen 
des Mittelohres gegenüber Penicillin und Streptomycin und fordert 
besonders bei Anwesenheit von Staphylokokken und Pyozyaneus 
genaue Testung vor Anwendung der Antibiotika. (Es ist zu erwarten, 
daß die überflüssige Anwendung der wertvollen Antibiotika bei 
nichtkomplizierten Entzündungen des Mittelohres, der Tonsillen und 
der Nasennebenhöhlen die individuelle Resistenz fortschreitend 
steigern und den Wert der Antibiotika bei tatsächlicher Indikation 
zunehmend vermindern wird.). So raten F. Baron und A. Char- 
bonnel zu großer Zurückhaltung in der antibiotischen Therapie der 
akuten Mittelohrentzündung. Nach ihrer Ansicht kommt diese nur 
bei etwa 4°/o aller Kranken in Betracht, nämlich bei jenen, deren 
Heilung unter den klassischen konservativen Maßnahmen nicht fort- 
schreitet oder bei denen sich Zeichen einer drohenden Verwicklung 
einstellen. 

G. Hajts und A. Näkö besprechen die Folgen der Penicillin- 
therapie der akuten Mittelohrentzündung. Besonders bei nicht aus- 
reichender Medikation treten nicht selten überraschend ernste Sym- 
ptome auf, die nicht mehr auf Penicillin reagieren. Empyeme 
(Einschmelzungen des Knochens) erfordern nach wie vor die Masto- 
idektomie. Heilung ist gelegentlich einer Scheinheilung gleich- 
bedeutend. Alle mit Penicillin vorbehandelten Kranken erfordern 
erhöhte Aufmerksamkeit. (Solche Stimmen mehren sich — wie 
erwartet — und mahnen zu großer Kritik bei Anwendung der Anti- 
biotika. D. Ref). M. Tamari und R. Henner berichten über 
3 sehr aufschlußreiche Beobachtungen akuter Mittelohreiterung, die 
mehr oder weniger lange Zeit sehr ausgiebig antibiotisch behandelt 
und von denen 2 a.a.O. mangelhaft operiert worden waren. Die 
letzteren konnten trotz schwerster endokranieller Komplikationen 
durch Nachoperation gerettet werden. Die Verff. warnen vor der 
irrigen Meinung, daß die antibiotische Therapie Verwicklungen 
grundsätzlich verhüte. Die klassische operative Indikation besteht 
unverändert. (Sie ist nur schwieriger dadurch geworden, daß anti- 
biotisch vorbehandelte akute Otitiden symptomarm verlaufen, auch 
wenn eine Komplikation droht.) E. Lahikainen hat bakteriolo- 
gische Untersuchungen an 734 akuten Mittelohrentzündungen vor- 
genommen, nachdem er das Exsudat durch Punktion der Paukenhöhle 
(durch das Trommelfell) gewonnen hatte. Auch nach seinen Erfah- 
rungen hat die Zahl der otitischen Komplikationen erheblich ab- 
genommen, und zwar bereits seit 1930 (also nicht etwa erst nach 
Einführung der Antibiotika). Die sog. „Mukosusotitis“ sehe man jetzt 
viel seltener als früher. Sehr wichtig ist die Ansicht des Verf., daß 
man akute Mittelohrentzündungen besonders bei gehemmter Pneu- 
matisation des Schläfenbeines finde. (Dies entspricht unserer seit 
vielen Jahren geäußerten Beobachtung. Man sieht zwar auc bei 
guter Pneumatisation viele akute Otitiden, aber ihr Verlauf ist bei 


gehemmter Pneumatisation sehr of symptomarm, daher gefahrvoll 
und wesentlich häufiger kompliziert als bei guter Ausbildung des 
pneumatischen Zellensystems. D. KRef.). 


K. Aberg bespricht im Verlaufe einer Arbeit über das Verhalten 
des Gehörs im Heilungsablauf der akuten Mittelohrentzündung auch 
den Begriff der Myringitis und bestätigt die von mancher namhaften 
Seite seit langer Zeit geäußerte Meinung, daß es eine selbständige 
Myringitis nicht gibt. Sie ist immer das Symptom einer leichteren 
Otitis media acuta (oder auch die Teilerscheinung einer Otitis 
externa). Dieser erneute Hinweis ist praktisch wichtig, weil noch 
immer manche akute Mittelohrentzündung unter der Annahme einer 
sog. Myringitis verkannt wird. 

H. Plisnier erörtert die Otomastoiditis des Säuglings. Er hält 
sie nicht für den eigentlichen Anlaß der bekannten Ernährungs- 
störungen. Dagegen fordert er erneut die genaue otologische Unter- 
suchung solcher Säuglinge. Die operative Indikation will er streng 
gestellt sehen. Sie ist nur bei klinischen Zeichen der Mastoiditis und 
in Fällen berechtigt, bei denen die Symptome der Ernährungs- 
störung bei gleichzeitiger akuter Otitis media nach konservativer 
Behandlung nicht zurückgehen. (Es entspricht dies unserer Auffassung, 
die von einer gegenseitigen Wechselwirkung zwischen Otitis media 
und Ernährungsstörung ausgeht. D. Ref.). 

J. Siegler hat 4 Jahre nach einer Schläfenbeinfraktur eine (pul- 
sierende) Meningozele im äußeren Gehörgang beobachtet. Im Gegen- 
satz zu einem Schleimhautpolypen des Mittelohres (bei chron. Mittel- 
ohreiterung) war das kugelige Gebilde eindrückbar und von 
wechselnder Größe. Seine differentialdiagnostische Abgrenzung 
gegenüber dem Polypen ist von großer praktischer Bedeutung für 
Therapie und Prognose, — J. Sataloff berichtet über die Beob- 
achtung von Hörschäden bei Kindern nach Explosion von Feuer- 
werkskörpern u. dgl. Analog den entsprechenden Schäden des 
Erwachsenen handelte es sich um Hörstörungen von seiten des 
Innenohres. 

F. Krejci und G. Fischer besprechen die Ergebnisse der anti- 
biotischen Behandlung der akuten Kieferhöhlenentzündung. In 25» 
war die Therapie ohne Erfolg, vielmehr die Entstehung einer chro- 
nischen Sinusitis zu beobachten, die fokale Bedeutung haben kann. 
Antibiotisch vorbehandelte Nebenhöhlenentzündungen sollten aber 
röntgenologisch untersucht und gegebenenfalls operiert werden. (Wie 
bei der akuten Mittelohrentzündung führt die antibiotische Therapie 
in einem Teil der Beobachtungen zu beachtenswerten Scheinheilungen. 
D. Ref.). 

J. Lemoyne und R. Flurin haben auf Grund eigener Erfah- 
rungen die (an sich selbstverständliche) Tatsache hervorgehoben, daß 
besonders beim Kinde alle Teile der Luftwege als Einheit zu be- 
trachten sind und daß daher z.B. Entzündungen des Siebbeins vor 
allem im Säuglingsalter zu schweren Folgekrankheiten und Allge- 
meinstörungen führen können. Nebenhöhlenentzündungen des Kindes 
sind nicht selten der Anlaß chronischer Eiterungen mit oder ohne 
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Polypen beim Erwachsenen. Therapeutisch kommt häufig die Adeno- 
tomie in Frage. Die Anwendung der Antibiotika wird nur bei 
ernsteren Fällen erwogen. — A. N. Rao weist darauf hin, daß lang- 
jährige chronische Entzündungen der Nase durch verlagerte Zähne 
bedingt sein können. Bei der beschriebenen Beobachtung war nur 
ein schmieriger Belag am Nasenboden sichtbar. Erst die Röntgenauf- 
nahme klärte den Befund. 


F. Langraf bespricht die Beziehungen zwischen Nase und Kopf- 
schmerz. Insbesondere verweist er auf derartige Zusammenhänge bei 
fehlendem organischem Befund, vor allem auf Kopfschmerz infolge 
Irritation des Gangl. sphenopalatinum und des Nerv. ethmoidalis 
ant. In beiden Fällen kann der Kopfschmerz durch örtlich begrenzte 
Oberflächenanästhesie bestimmter Schleimhautbezirke der Nase re- 
flektorisch beseitigt werden, ein Umstand, dem neben dem thera- 
peutischen Effekt auch differentialdiagnostische Bedeutung zukommt. 
M. Del-Bo untersuchte den Zusammenhang zwischen fehlender 
Stirnhöhle und Kopfschmerz. Die Pneumatisation der Stirnhöhle war 
in 13,3%/o der Fälle gehemmt. Von den Kranken ohne Stirnhöhlen 
klagten 47 über Kopfschmerz, darunter 26 Jugendliche. Therapeutisch 
am erfolgreichsten fand Verf. die Durchtrennung des Nerven. (1933 
hat M. Meyer als erster auf diese Zusammenhänge hingewiesen, 
und wir ließen sie in der Dissertation vonH. Koops 1939 bestätigen. 
Auch wurde seinerzeit bereits festgestellt, daß bei einseitig fehlen- 
der Stirnhöhle diese Seite bevorzugt von neuralgiformen Kopf- 
schmerzen betroffen ist. D. Ref.). 


F. Vändor weist an Hand von 32 Nasen-Rachen-Geschwülsten 
auf die Art und Ursache der Fehldiagnosen bei 19 der Kranken hin. 
Man ersieht erneut aus der Darstellung, daß die an sich einfache 
Untersuchung des Epipharynx unterlassen wurde, obwohl auf ihre 
Notwendigkeit bei entsprechenden Klagen und Befunden (Tuben- 
abschluß, Nasenabsonderung mit oder ohne blutige Beimengung, 
neuralgiforme Kopfschmerzen, Schwellung der Halsiymphknoten — 
Metastasen! —, Abduzensparese) wiederholt hingewiesen wurde. 


J. Brind, A. Ljubomudrov und N. Negovskij berichten 
über 128 Kinder mit häufiger Angina und Mandelhyperplasie, die 
röntgenbestrahlt wurden. Die Hyperplasie verschwand bei 44°/o ganz, 
bei 30°%/o teilweise. Bei dreijähriger Beobachtung war die Neigung 
zu Anginen in 54°/o verschwunden, in 29°/o viel geringer geworden. 
Sie bestand ilmal weiter. Unter Umständen notwendig werdende 
Tonsillektomie war angeblich durch die vorausgehende Röntgen- 
bestrahlung nicht erschwert. E. Müller erinnert daran, daß die 
besondere Größe kindlicher Gaumenmandeln eine relative Erschei- 
nung ist, nämlich in bezug auf den engen kindlichen Mesopharynx 
und die oberflächliche Lage der Mandelnischen. Wirkliche Hyper- 
plasie sei viel seltener, als meist angenommen wird. Familiäre erb- 
liche Ursachen der Mandelgröße sind stets vorhanden. Nur entzünd- 
liche Umstände rechtfertigen operative Überlegungen. 


F. Hänel und W. Duv sahen 54mal mehr oder weniger bald 
nach Tonsillektomie frische oder auch erneut aufgeflackerte Lungen- 
tuberkulose. Sie sind der Auffassung, daß man durch Tonsillektomie 
den Organismus eines wesentlichen Schutzorganes beraubt, das für 
die Fernhaltung besonders der Tuberkulose wichtig ist. Man sollte 
daher vor allem bei Tuberkulosekranken die operative Indikation 
besonders kritisch handhaben. — Während J. Poulsen auf Grund 
statistischer Erhebungen eine Bevorzugung tonsillektomierter Kranker 
durch die Poliomyelitis ablehnen zu können glaubt, warnt H. Zalin 
vor operativen Eingriffen an den Tonsillen in den Sommermonaten, 
sofern ein Anstieg der Zahl Poliomyelitiskranker feststellbar ist. Wie 
mancher andere Beobachter ist er der Ansicht, daß besonders in der 
ersten Zeit nach der Tonsillektomie und Adenotomie eine erhöhte 
Anfälligkeit für Poliomyelitis besteht und daß diese hierbei auch 
ernster als sonst verlaufe. J., M. Adams, C. M. Carpenter, 
J. D. French, J. Pressman, J. L. Smith und S. J. Klein 
haben Versuche mit Poliomyelitis-Virus an Affen unternommen. Es 
dürfte interessieren, daß 20° der tonsillektomierten Tiere erkrankten. 
Die übrigen Tiere erkrankten bei Impfung mit dem gleichen 
Virus nicht. 

N. Svartz hat 947 Kranke, die an rheumatischer Arthritis litten, 
hals-nasen-ohren-ärztlich untersucht. Da nur in etwa 6°/o der Kranken 
fragliche Herderkrankungen festgestellt werden konnten, wird die 
Meinung vertreten, daß es sich bei entsprechenden Kranken häufig 
nicht nur um einen einzigen Streuherd handelt. — A. Passerini 
hat sehr gute Ergebnisse mit der Röntgenentzündungsbestrahlung der 
Chronischen Pharyngitis granulosa erzielt. Es handelte sich um Kranke, 
deren Tonsillen bereits operativ entfernt oder noch vorhanden waren. 


C. Lycett und J. George erörtern die Beteiligung schutz- 
geimpiter Kinder an einer Diphtherieendemie (in England). Von den 
108 Erkrankungen verliefen 20,4% schwer. Von den Kindern waren 
26,9%/0 genügend oder wiederholt geimpft. Von den Kranken waren 
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50,9%/o nicht, 12%/0 ausreichend schutzgeimpft. Die Verff. betonen die 
Bedeutung der Nachimpfungen. 

J. Falbe-Hansen hat bei 24 Kranken bedrohliche Atemnot 
während akuter Laryngitis beobachtet. Die tracheotomierten Kranken 
waren 2 Monate bis 7 Jahre alt. Die stenosierende Entzündung war 
subglottisch oder supraglottisch angeordnet. Die Operation wurde 
10mal in örtlicher Betäubung, 8mal unter Ätherrausch und 6mal (bei 
Bewußtlosen) ohne Anästhesie ausgeführt. 13mal kam die obere 
Tracheotomie in Frage. 37°/o Mortalität. Die schlechtesten Aussichten 
hatten Kinder mit subglottischer Stenose und absteigender Infektion. 


J. Portela de Villasante weist an Hand eigener Beobach- 
tungen darauf hin, daß infolge narbiger Ausheilung mancher Kehl- 
kopituberkulose nach antibiotischer Behandlung Einengungen des 
Kehlkopflumens bei Tuberkulose etwas häufiger auftreten als früher. 
Dadurch kann die Tracheotomie erforderlich werden. Ihre Indikations- 
stellung sollte aber bei der Tuberkulose stets mit besonderer Kritik 
erfolgen. — E. J. Green berichtet über bisher 2 Jahre anhaltende 
Heilung einer Papillomatose des Kehlkopfes nach Behandlung mit 
Aureomycin. Das seinerzeit 3 Jahre alte Kind war zuvor mehrmals 
ohne Dauerergebnis operativ behandelt worden. — M. Rius weist 
darauf hin, daß besonders bei Säuglingen und Kleinkindern Atem- 
beschwerden durch eine sog. kongenitale Larynxmembran veranlaßt 
sein können. Das ist differentialdiagnostisch wichtig. Nur durch 
Laryngoskopie (beim Kleinkind und Säugling nach direkter Methode 
in Narkose) ist die seltene Anomalie ausschließbar. Sie erfordert 
operative Entfernung. 

Bouchet, Debain und Fabre bescreiben die Beobachtung 
eines Säuglings, der einige Wochen nach der Geburt mit Atemnot 
erkrankte, die nach Tracheotomie aufhörte, aber bei Wegnahme der 
Kanüle erneut auftrat. Die Luftröhre wurde von außen ergebnislos 
freigelegt. Erst nach 6 Wochen trat nach Spontanentleerung eines 
submukösen Abszesses Heilung ein. (In unklaren Fällen dürfte auch 
bei einem Säugling die direkte Tracheoskopie am schnellsten das 
Atemhindernis erkennen lassen, eine Tatsache, die für die Praxis 
von Bedeutung ist) — D. Bolstad teilt eine lehrreiche Beobach- 
tung von Amyloidose der Trachea mit, die 6 Jahre trotz ursächlich 
nicht geklärten Reizhustens bestand, bis ihre tumorförmige Anwesen- 
heit durch Bronchoskopie erkannt wurde. Die „Geschwulst” konnte 
bronchoskopisch entfernt werden. (Die Beobachtung erinnert an solch 
seltene Anlässe ungeklärten Reizhustenns, der bei ungewöhnlich 
langer Dauer und Therapieresistenz — auch im Hinblick auf das 
häufigere Bronchialkarzinom — die Notwendigkeit der Bronchoskopie 
nahelegt. D. Ref.). 

M. Suster beobachtete ein 2 Jahre altes Kind, bei dem 2 Monate 
lang Hustenanfälle bestanden, die vollkommen denen des Keuc- 
hustens glichen. Sie wurden durch ein subglottisch fixiertes aspiriertes 
Stückchen eines Knochens ausgelöst und hörten auf, als der Fremd- 
körper laryngologisch entfernt worden war. (Die Beobachtung ist 
wesentlich, weil die Angehörigen derartiger Kinder von dem Ereignis 
einer Fremdkörperaspiration häufig nichts anzugeben wissen. D. Ref.). 


A. Hager vertritt auf Grund der Erfahrungen der Innsbrucker 
HNO.-Klinik die Auffassung, daß bei der Diagnose der Lungen- bzw. 
Bronchialtumoren die Bronchoskopie die wesentlichste Rolle spielt. 
Das Ergebnis der endoskopischen Untersuchung war bei vorhandener 
Geschwulst nur in 23,3%/o der Fälle negativ. Demgegenüber kann die 
zytologische Untersuchung immer nur eine ergänzende diagnostische 
Methode sein. P. Crausaz bespricht die wichtigsten Voraus- 
setzungen zur Frühdiagnose des Bronchialkrebses. Für den Hausarzt 
ist es wichtig, daß längere Zeit bei negativem Ergebnis der Röntgen- 
untersuchung blutig verfärbtes Sputum und Reizhusten bestehen 
können. Auch verbirgt sich nicht selten ein Krebs der Bronchien 
hinter einem angeblichen Lungenabszeß oder einer vermuteten 
Pneumonie. Heutzutage ist die Bronchoskopie und -graphie in jedem 
Verdachtsfalle umgehend notwendig. 

H. A. Andersen, C. Holman und A. Olsen stellten bei 
10°/o von 601 Kranken mit Kardiospasmus eine Erkrankung der Lungen, 
am häufigsten eine Aspirationspneumonie, fest. Auch deren Aus- 
heilungszustand (Fibrose) kam in Frage, ferner Lungenabszesse, 
Bronchiektasen, Emphysem usw. Die pulmonale Erkrankung betraf 
meist den rechten Mittellappen. Die Verff. nehmen an, daß aspirierte, 
aus dem erweiterten Osophagus retrograd entleerte Nahrung Ursache 
der Lungenkrankheiten sei, ein Umstand, der auch seinerseits die 
frühzeitige Behandlung des Kardiospasmus notwendig mache. 

E. Hausmann sah einen mediastinalen Senkungsabszeß nach 
Scharlach, der von einem unter antibiotischer Behandlung verzögert 
verlaufenden Retropharyngealabszeß ausgegangen war. Bei dem be- 
handelten Kleinkind führte erst die Röntgenaufnahme nach Füllung 
des Senkungsabszesses mit Lipiodol zu seiner Feststellung, während 
nennenswerte Beschwerden von seiten des Schluckaktes nicht be- 
standen und die Atmung frei war. 
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W. Sutliff und Z. Bames haben den Einfluß der Therapie 
mittels Aureomycin, Terramycin und Chloromycetin auf komplizierte 
Fälle von Mumps beobachtet. Die Erscheinungen der epidemischen 
Parotitis und der von ihr ausgehenden Orchitis wurden durch die 
antibiotische Behandlung nicht nennenswert beeinflußt. 

P.H. Holinger und W. F. Rabbett haben 3mal ein Karzinom 
an der Haut beobachtet, wo früher tiefer gelegene Organe röntgen- 
bestrahlt wurden. 9 weitere Kranke aus der Literatur werden ange- 
führt. Die Bestrahlungen fanden 16 bis 32 Jahre zuvor statt wegen 
tuberkulöser Lymphadenitis des Halses oder wegen Thyreotoxikose. 
Nach Ansicht der Verff. sollten daher röntgenbestrahlte Kranke 
viele Jahre unter Kontrolle bleiben, um solche Vorkommnisse recht- 
zeitig zu erkennen. 

H. Langer erörtert die Frage der Sanierung dentaler Herde. 
Unter den Kranken, die schlagartig nach Entfernung der kranken 
Zähne beschwerdefrei wurden, traten in 96°/o sehr rasch Rezidive auf. 
Erst nachdem alle devitalisierten Zähne entfernt worden waren, 
trat bei 80% von ihnen definitive Heilung ein. Es genügt nicht, die 
Sanierung auf solche Zähne zu beschränken, die einen röntgenolo- 
gischen Befund bieten oder akute Beschwerden verursachen. 
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CO,-Bäder 


von Prof.Dr. E. Schliephake, Gießen, u. Dr. med. R. Smets, Würzburg) 


Die kohlensäurehaltigen Bäder geben wir ‚entweder als natür- 
liche oder als künstliche oder als CO,-Gasbäder. 


Bei den kohlensäurehaltigen Quellen unterscheiden wir die ein- 
fachen Säuerlinge, die nur wenig gelöste feste Bestandteile 
enthalten, weniger als 1g auf 11 Wasser, und die stärker kohlen- 
säurehaltigen Quellen, zu denen die kohlensäurehaltigen Sol-, die 
kohlensäurehaltigen Thermal- und die kohlensäurehaltigen Eisen- 
quellen gehören. 

Die wirksamste Art der Anwendung der CO, in der Therapie sind 
die natürlichen kohlensäurehaltigen Bäder, einmal weil sie noch ge- 
löste Mineralbestandteile enthalten, welche die Wirkung der CO, 
ergänzen, dann aber auch wegen der Vorteile, die ein Aufenthalt an 
einem Kurort mit sich bringt, vor allem Ruhe und Entspannung. 

Aber auch die künstlichen CO,-Bäder dürfen in ihrer Wirkung nicht 
unterschätzt werden, wenn sie sachgemäß hergestellt und richtig 
angewandt werden. Zumal die CO,-Gasbäder in den verschiedenen 
Formen haben sich bewährt und werden in steigendem Maß ver- 
wendet. Bei der Herstellung künstlicher CO,-Bäder ist der Verwen- 
dung von natürlicher CO, der Vorzug vor künstlicher zu geben, da 
sie, ihrer Herkunft entsprechend, zusätzlich gelöste Mineralstoffe 
enthält, was bei künstlich hergestellter CO, nicht der Fall ist. 

Natürliche kohlensäurehaltige Wasser entstehen dadurch, daß 
Quellwasser unter Bergdruck in feiner Verteilung durch Kohleforma- 
tionen fließt und dabei die vorhandene gasförmige Kohlensäure 
absorbiert. Dabei entsteht eine gesättigte, vielfach auch übersättigte 
Lösung von CO, in Wasser, die im allgemeinen noch gelöste Mineral- 
stoffe enthält, vor allem NaCl und Na hydrocarbonicum sowie 
andere Ionen, Moleküle oder Kolloide, vielfach auch Radium- 
emanation. 


‘!) Mit Berücksichtigung eines auf dem 3. Fortbildungswochenende in Bad Brückenau 
am 10. u. 11. Sept. 1955 gehaltenen Vortrages von R. Smets. 
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Künstliche CO,-Bäder bereiten wir entweder in der Weise, daß 
wir aus einer Stahlflasche ausfließende Kohlensäure (natürliche oder 
künstliche) unter Druck mit kaltem Wasser mischen, so daß « ne 
gesättigte Lösung entsteht. Diese lassen wir in eine Badewanne ein- 
fließen und geben dann am Boden der Wanne vorsichtig so’ iel 
heißes Wasser zu, daß die gewünschte Badetemperatur erreicht w rd. 
Auf diese Weise vermeiden wir unnötige Verluste an CO, aus «em 
Badewasser. 

Wir können aber auch, was jedoch entschieden weniger gut ist, 
ein CO,-Bad dadurch herstellen, daß wir durch Chemikalien, die wir 
in das Badewasser geben, künstliche Kohlensäure entwickeln. Dübei 
müssen wir uns darüber klar sein, daß wir dabei keine gesättigte 
CO,-Lösung erhalten, die nur dann entsteht, wenn wir Wasser ind 
Kohlensäure unter Druck zusammenbringen. Da aber nur die im 
Wasser gelöste Kohlensäure durch die Haut aufgenommen wird, 
sind solche Bäder den oben genannten unterlegen. Immerhin kann 
ihre Anwendung von Vorteil sein, wenn bessere Bäder nicht zur 
Verfügung stehen, z.B. bei Bädern in der Wohnung der Kranken. 

Einige einfache Verfahren zur Herstellung solcher Bäder sind 
folgende: 

1. nach Sandow: 4 Päckchen Natr. bicarb. zu 250g + 4 Tafeln Kal. 
bisulfat. ins Badewasser geben und etwa 20 Minuten lang CO, ent- 
wickeln lassen; 

2. nach Lampert: 1 kg Natr. bicarbonicum + 1 1 roher Salzsäure, 
besser Essigsäure oder Ameisensäure, ins Badewasser geben; 

3. Zeo-Bäder als Fertigpräparat aus Essigsäure + Chlorkalzium; 

4. Formika-Bäder als fertige Packung aus Ameisensäure + Soda 
bicarbonat; 

5. CO,-Bad „Helag" = Säureträger + Natr. bicarb.; 

6. Kohlensäurebad „Feilbach“ in fester Form in das Badewasser 
geben, so daß sich aus diesen Mitteln im Bad gasförmige Kohlen- 
säure entwickelt. 


Falsch ist es, CO,-Bäder als Sprudelbäder geben zu wollen, wie es 
heute vielfach propagiert wird. Sind schon nach Ansicht maßgeblicher 
Autoren die Luftsprudelbäder mehr suggestiv als objektiv wirksam, 
so sind CO,-Sprudelbäder strikte abzulehnen, da nur die im Wasser 
gelöste CO, von der Haut aufgenommen wird, im Sprudelbad die 
Kohlensäure aber munter durch das Wasser getrieben wird, so daß 
sich nur ein ganz kleiner Teil derselben in dem Wasser lösen kann. 
Solcher Sprudelzauber mag auf den Patienten recht eindrucksvoll 
wirken, eine ernste CO,-Therapie läßt sich mit ihm nicht betreiben. 


Großer Beliebtheit erfreuen sich die CO,-Gasbäder, über die von 
verschiedenen Autoren recht gute Urteile gefällt werden. Wir können 
sie einmal als CO,-Trockengasbäder geben, dann aber auch in der 
Form der CO,-Wasserdampfbäder. 

Beim CO,-Trockengasbad sitzt der Patient in einer geschlossenen 
Kabine, aus der nur der Kopf frei herausragt und gegen die Kabine 
sorgfältig abgedichtet ist, um ein Einatmen der CO, zu verhindern. 
In die Kabine läßt man natürliche oder künstliche Kohlensäure ein- 
strömen. Temperatur und Zustrom der CO, sind regulierbar. 


Für das CO,-Wasserdampfbad benutzt man eine abdeckbare Wanne, 
in welcher der Patient sitzt oder liegt, während der Kopf, gegen die 
Wanne gut abgedichtet, frei herausragt. Eine sehr gute Einrichtung 
dieser Art wird von der Firma Knoll u. Co. in Schongau (Obb.) ge- 
liefert. Die Wanne ist so konstruiert, daß sie auch für andere Zwecke, 
z.B. UÜberwärmungsbäder oder Unterwassermassagen, verwendet 
werden kann. In diese Wanne läßt man natürliche oder künstliche 
Kohlensäure, mit Wasserdampf vermischt, einströmen. Der Zustrom 
des Dampfes wie der Kohlensäure läßt sich selbständig regulieren. 
Für Kurheime, Krankenanstalten oder medizinische Badeanstalten, die 
nicht über örtliche natürliche CO,-Bäder verfügen, ist die Beschaffung 
von Einrichtungen für CO,-Gasbäder sehr zu empfehlen. 

Die beiden hier beschriebenen Arten der CO,-Gasbäder werden in 
der Literatur leider oft mit dem gleichen Namen CO,-Trockengasbäder 
bezeichnet, um den Unterschied gegen die CO,-Wasserbäder zu dekla- 
rieren; es ist daher nötig, in jedem Fall solcher Angabe sich zu ver- 
gewissern, welche Form der CO,-Gasbäder gemeint ist. 

Die Durchführung von CO,-Badekuren ist nur dann mit Aussicht 
auf Erfolg möglich, wenn der Patient noch über ein gewisses Reak- 
tionsvermögen seines Herzens und Kreislaufes verfügt, und wenn 
die einzelnen Bäder dieser Reaktionsfähigkeit entsprechend dosiert 
werden. Wo Herz und Kreislauf nicht mehr übungsfähig sind, hat 
eine CO,-Badekur keinen Sinn mehr. Immer wieder klagen die 
betreffenden Bäder darüber, daß ihnen solche Patienten von Ärzten 
der Heimatorte zugeschickt werden, welche dann im Kurort wieder 
unverrichteter Sache‘ zurückgeschickt werden müssen. Im Zweifels- 
falle setze man sich daher mit einem Badearzt ünter genauer \Dar- 
legung der Verhältnisse des Patienten in Verbindung, um dem 
Kranken eine zwecklose und mit Kosten verbundene Reise zu 
ersparen. 
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CO,-Bäder sollen nur dort verabreicht werden, wo mit Sicherheit 
bei unvorhergesehenen Zwischenfällen sofort ein Arzt zur 
Stelle sein kann. Das ist deswegen wichtig, weil es nicht gar zu 
selten vorkommt, daß ein Patient auf ein Bad eine der erwarteten 
entgegengesetzte Reaktion zeigt, die ein sofortiges Eingreifen 
erfordert. Solche Zwischenfälle lassen sich nicht immer mit Sicherheit 
vorhersehen! 

Eine CO,-Badekur umfaßt 15—25 Bäder. Ist eine Wiederholung 
nötig, soll sie nicht vor Ablauf von 2—3 Monaten erfolgen. 

Wie bei allen Badekuren, gilt auch hier der Grundsatz, daß etwa 
erforderliche Arzneibehandlung oder Herdsanierung vor der Abreise 
in den Badeort erfolgt sein soll. 

Die einzelnen Bäder dosiert man nach Dauer, Temperatur, CO;- 
Gehalt. 

Man beginnt mit einer Dauer des einzelnen Bades von 10 Mi- 
nuten und steigert nach Bedarf und Verträglichkeit auf 15 bis 20 Mi- 
nuten. 

Den CO,- Gehalt steigert man von !/s über '/s und ®/s auf die 
volle Stärke des Bades, unter genauer Beobachtung der Wirkung der 
einzelnen Bäder auf den Kranken. Zeigt es sich, daß ein Bad 
zu stark ist, muß es abgebrochen werden; das nächste Bad ist ent- 
sprechend schwächer zu geben, evtl. kann dann vorsichtig wieder 
eine Steigerung der Stärke der Bäder versucht werden. 


Besondere Aufmerksamkeit widme man der Temperatur der 
Bäder, da sie in hohem Maße deren Wirkung bestimmt. Man beginnt 
ein CO,-Bad mit 36—34° C und kann beim CO,-Wasserbad ansteigen 
lassen bis zu 38° C. Höhere Temperaturen soll man nicht anwenden, 
weil sonst der Verlust an CO, aus dem Badewasser zu hoch wird. 
In den meisten Fällen wird man mit der Temperatur absteigen. CO;- 
Bäder von 35—33° C gelten als indifferente, solche von 32—27° C als 
kühle Bäder. 

CO,-Gasbäder kann man mit Kabinentemperaäturen von 36—42° C 
geben, und so eine CO,-Behandlung mit einer Überwärmungsbehand- 
lung verbinden. Man achte jedoch bei Herz- und Kreislaufkranken, 
zumal solchen mit leichter Dekompensation, sehr sorgfältig auf etwa 
auftretende Zeichen einer Wärmestauung und gehe im Falle einer 
solchen sofort und in ausreichendem Maße mit der Temperatur 
zurück. Bei kühlen CO,-Gasbädern kann die Temperatur unter der 
bei CO,-Wasserbädern üblichen liegen, da die Luft in einer CO,-Ka- 
bine dem Körper weniger Wärme entzieht als das Wasser im CO,- 
Wasserbad. Wird die Luft in einer solchen Kabine in Bewegung 
gehalten, so wirkt sie rascher und stärker als unbewegte Luft. 


Die Wirkung der CO,-Bäder beruht auf der Aufnahme der im 
Wasser gelösten bzw. beim CO,-Gasbad der den Körper umgebenden 
gasförmigen CO, durch die Haut, wobei in einem Ganzbad 100 bis 
150 cm®/min. vom Körper aufgenommen werden können. Durch sie 
werden die Wärmerezeptoren der Haut gereizt, so daß ein Wärme- 
gefühl entsteht; gleichzeitig kommt es infolge des Hautreizes zur 
Erweiterung und vermehrten Füllung der peri- 
pheren arteriellen Gefäße, der Arteriolen und Kapillaren, 
und zur Bildung von Kollateralkreisläufen. Diese Wirkung der CO, 
kann durch Zugabe von NaCl zum Badewasser verstärkt werden. 
Infolge der durch den Hautreiz bewirkten erhöhten Durchblutung der 
Arteriolen und Kapillaren tritt eine Hautrötung auf. Da nun sowohl 
im indifferenten als im kühlen CO,-Bad ein Temperaturgefälle vom 
Körper zum Bademedium besteht, sucht der Körper durch vermehrte 
Blutzufuhr aus dem Kerngebiet zur Peripherie einer Abkühlung der 
Körperoberfläche vorzubeugen, was nur durch eine vermehrte Herz- 
leistung möglich ist. Es führt also jedes indifferente oder kühle 
CO,-Bad, gleich ob Wasser- oder Gasbad, auf dem soeben geschil- 
derten Weg reaktiv zu einer erhöhten Herzleistung. 
Diese aber kann nur von einem Herzen bewältigt werden, das noch 
über ein gewisses Mindestmaß von Reservekraft verfügt. Ist 
diese nicht mehr vorhanden, so scheidet der Patient für die CO;- 
Therapie aus. Aus dieser Überlegung ergeben sich einerseits die 
Kontraindikationen der CO,-Behandlung, vor allem mittelschwere 
und schwere Fälle der Dekompensation, andererseits erkennen wir 
aus ihr den Sinn der CO,Therapie, nämlich das Training 
desHerzens. 


Die dem Herzen bei der CO,-Behandlung zugemutete Mehrleistung 
wird ihm durch eine Reihe von Faktoren und Maßnahmen erleich- 
tert. Vor allem beginne man jedes CO,-Bad mit indifferenter Tem- 
peratur, um eine Schockwirkung auf das Herz zu vermeiden, und 
lasse die Temperatur nur langsam und in für den Kranken erträg- 
lichen Grenzen an- oder absteigen. Die so erzielte Schonung des 
Herzens wird noch dadurch unterstützt, daß die auf dem Körper sich 
niederschlagenden Kohlensäuregasbläschen die Wärme viel schlechter 
leiten als das den Körper umgebende Wasser, oder die im Gasbad 
in umgebende Luft. Nach Kowarscik leiten CO,-Gasbläschen die 
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Temperatur 23mal schlechter als Wasser. Dadurch erfolgt sowohl der 
Wärmeentzug als auch die Wärmezufuhr in besonders schonender 
Weise. 

Die durch die CO,-Aufnahme bewirkte Erweiterung der peripheren 
und der Herzkranzgefäße hat eine Blutdrucksenkung zur 
Folge. Außerdem tritt eine reflektorische Wirkung auf den Vagus 
ein. Das Reizleitungssystem wird beruhigt, die Herzfre- 
quenz wird langsamer, das Schlagvolumen und die Ampli- 
tude werden größer. Dementsprechend wird das Herz ener- 
getisch entlastet, der O,-Bedarf des Herzens sinkt, der Herz- 
muskel wird kräftiger. 

Des weiteren beobachten wir, daß sich die Atmung vertieft, der 
RQ (respiratorische Quotient) sich steigert, der venöse 
Rückfluß zum Herzen rascher vor sich geht, die Diurese ver- 
stärkt wird. 

Wir finden also eine ganze Reihe beachtlicher Wirkungen, welche 
insgesamt dazu beitragen, daß neben der objektiven Wirkung sich 
ein subjektives Gefühl der Erleichterung und Besserung beim Pa- 
tienten einstellt. 

Trotz allem dürfen wir nicht übersehen, daß jedes CO,Bad, 
wie schon geschildert, auch eine Belastung des Herzens darstellt. Sie 
besteht nicht nur in einer Anforderung an die Reservekrait des 
Herzens, die durch die CO,-Wirkung bedingt ist, sondern in den CO,- 
Wasserbädern auh in der Wirkung des hydrostatischen 
Druckes des Badewasserss auf Thorax, Abdomen unddie 
Gefäße der Gliedmaßen. Dadurch wird sowohl die Herz- 
tätigkeit als auch die Atmung erschwert, was sich zum Nachteil des 
Kranken auswirken kann. Man geht daher in steigendem Maße, 
zumal dort, wo örtliche CO,-Badequellen fehlen, dazu über, an Stelle 
der CO,-Wasserbäder CO,-Gasbäder zu verwenden, wobei die 
CO,-Gaswasserdampfbäder den C O,-Trockengasbädern vorzuziehen 
sind. Die durch den unter Druck mit CO, gesättigten Wasserdampf 
durchfeuchtete und gut durchblutete Haut nimmt leichter und reich- 
licher die CO, auf als trockene Haut. Gibt man diese Bäder bei ent- 
sprechend hoher Temperatur, die aber niedriger sein muß als die 
Temperatur reiner Dampfbäder, so tritt, ohne daß der Kranke stark 
angestrengt zu werden braucht, eine mit starkem Schweißausbruch 
verbundene Überwärmung ein, wodurch der Körper entschlackt wird; 
gleichzeitig werden die Abwehrkräfte mobilisiert, die Tätigkeit der 
innersekretorischen Drüsen wird stimuliert. Durch den Wegfall des 
hydrostatischen Druckes ist es zudem möglich, einen Teil der dekom- 
pensierten Patienten, welche für CO,-Wasserbäder nicht mehr in 
Frage kommen, doch noch mit CO, in Form der Gasbäder zu be- 
handeln. 

Mit Nachdruck sei auf die Angaben Parades hingewiesen, daß es 
unbedingt vermieden werden muß, daß der Badende, gleich welches 
Verfahren der CO,-Bäder man anwendet, während des Bades CO, 
einatmet, da sonst statt der erstrebten Blutdrucksenkung eine 
unerwünschte Blutdrucksteigerung eintritt. Es sind daher 
Wannen während des Bades sorgfältig abzudecken, bei Kabinen muß 
die Offnung für den Kopf gegen die Kabine gut abgedichtet werden. 

Von den Indikationen der CO,-Bäder seien als wichtigste die fol- 
genden genannt: 

Bei Durchblutungsstörungen sieht man gute Erfolge bei 
der Endarteriitis obliterans, unsicher sind dagegen die 
Erfolge bei Morbus Raynaud; bei der diabetischen, arteriosklero- 
tischen und der angiospastischen Gangrän wird oft das zugrunde 
gegangene Gewebe leichter abgestoßen und die Abheilung beschleu- 
nigt. Schlecht heilende, infizierte, schmierig belegte Wun- 
den reinigen sich rasch bei CO,-Behandlung und überhäuten sich. 
Auffallend ist die durch solche Behandlung derartiger Wunden ein- 
tretende Schmerzlinderung, die bis zur völligen Schmerzbeseitigung 
gehen kann. Gerade bei solchen Wunden, die auf Sulfonamide oder 
Antibiotika nicht ansprechen, ist es gut, eine CO,-Behandlung zu 
versuchen. 

Beim Ulcus cruris ist der Erfolg unsicher, gut dagegen beim 
Dekubitus. BeiVerbrennungen, zumal der schweren Grade 
und bei größerer Ausdehnung derselben, kann die CO,-Behandlung 
durch die Steigerung der Durchblutung die Heilung beschleunigen 
und das Endergebnis verbessern. 


Parade wie Neusser berichten über ausgezeichnete Erfolge 
bei Erfrierungen. Nah Staemmler und Siegmund liegen 
den örtlichen Erfrierungen Kreislaufstörungen zugrunde, durch die es 
zur Stockung der Zirkulation mit Schädigung der vom Kreislauf ver- 
sorgten Gewebe und der Gefäßwände selbst kommt. Knochen und 
Knochenmark, Nerven und Muskeln sind besonders kälteempfindlich, 
jedenfalls mehr als die Haut. Einmalige Frostschäden rufen oft Wir- 
kungen hervor, die wir sonst nur bei länger dauernden Kreislauf- 
schäden eintreten sehen. Daraus ist zu schließen, daß kurzdauernde 
Kälteeinwirkungen Folgezustände am Gefäß- und Nervensystem her- 


955 
!aß 
ler 

ne 

iel 
rd. 

em 

ist, 
wir 

bei 
gte 
ınd 
im 
rd, 
nn 
zur 
ind 
al. 
nt- 
re, 
‚da 
ser 
es 
1er 
Im, 
ser 
die 
laß 
nn. 
oll 
en. 
on 
ler 
en 
ne 
rn. 
in- 
P} 

ne, 
lie 
ng 
je- 
let 
he 
N. 
lie 
ng 
in 
er 
ht 
k- 
nn 
art 
at 
ie 
en 
er 
m 
zu 


1668 


beiführen, welche die Rückkehr normaler Kreislaufzustände für 
längere Zeit verhindern. Besonders empfindlich sind die peripheren 
Nerven und das Gefäßnervensystem. Es ist verständlich, daß die 
CO,-Therapie durch die starke Anregung der Durchblutung zu guten 
Erfolgen führen kann. 

Von Organerkrankungen kommen vor allem die des Herzens, der 
Nieren und der Harnwege für unsere Therapie in Betracht. Von 
Herzerkrankungen seien nur erwähnt die Koronar- 
erkrankungen, die spastischen wie die arteriosklerotischen; 
ferner die Herzinfarkte; von den entzündlichen Herz- 
erkrankungen die Myokarditis und die Endokarditis, außerdem 
gehören hierher die degenerativenHerzkrankheiten. 

Bei der Behandlung der Nierenkrankheiten beobachten wir 
gesteigerte Diurese und bessere Durchblutung der Nieren und Harn- 
wege. Daher wenden wir die CO,-Therapie an bei den entzünd- 
lichen, degenerativen und infektiösen Krank- 
heiten der Nieren und Harnwege. 

Schrift tum: Benatt: Zschr. klin. Med. (1934), S. 126. — Cobet, R. u. 
Haebler, Th. v.: Zschr. klin. Med., 112 (1929), S. 134. — Cobet, R.: Zur Behandlg. 
schlecht heilend. Wunden, insbes. auch der Extremitätengangrän, mit gasförmiger 
Kohlensäure, Therap. Gegenw. (1935), S. 126. — Dirnagl, K. u. Kamm, S.: Experi- 
mentelle Ergebnisse über Kreislaufwirkungen von Kohlensäuregasbädern. Arc. 
physik. Therap. (1955), 2, S. 122—128. — Grober, J.: Klinishes Lehrbuch der 
physikalischen Therapie. 2. Aufl. (1950). — Lampert, H.: Physikalische Therapie. 
2. Aufl. (1952). — Neusser, H.: Kohlensäuregasbehandlungen bei Erfrierungen. Arch. 
physik. Therap. (1955), 2, S. 134—137. — Ostermann, M.: Praktikum der physikalisch- 
diätetischen Therapie. 3. Aufl., Olten (Schweiz) (1952). — Parade, G. W.: Kohlen- 
säuregasbäder u. periphere Durchblutungsstörungen. Arch. phys. Therap. (1955), 2, 
S. 118—122. — Reichel, H. u. Palme, U.: Erfahrungen mit der CO,-Gasbehandlung. 
Arch. physik. Therap. (1952), 4, S. 303. — Wachter, R.: Zur Dosierung des Kohlen- 
säurebades. Arch. physik. Therap. (1955), 2, S. 156—160. — Wiesner, J.: Neuere 
Untersuchungen über Kohlensäuregasbäder. Arch. physik. Therap. (1951), 3, S. 172. 
— Witzleb, E.: Uber die Balneotherapie der peripheren Durchblutungsstörungen. 
Arch. physik. Therap. (1955), 2, S. 101—107. — Zörkendörfer, W.: Wärmeverhalten 
und Temperaturdosierung bei Kohlensäuregasbädern. Arch. physik. Therap. (1955), 
2, S. 129—131. 


Anschr. d. Verff.: Prof. Dr. med. E. Schliephake, Gießen, Balserische Stiftung, 
Wilhelmstr. 14, und Dr. med. R. Smets, Würzburg, Schießhausstr. 21. 


Therapie aus aller Welt 


Moderne Tuberkulosebehandlung 


Unter den antibiotischen Mitteln dominiert immer noch das Strep- 
tomycin. Bei hohen Dosen müssen Kochlearisschädigungen in Kauf 
genommen werden. Anfangs gibt man 1—2g pro Tag, später 1g 
alle 3 Tage über einen längeren Zeitabschnitt. Die Kombination mit 
INH oder PAS ist möglich. Zur lokalen Anwendung stehen heute 
neben Streptomycin noch Neomycin und Viomycin zur Verfügung. 
Vom INH (Rimifon, Hydrazid oder Neoteben) gibt man bei Kindern 


7—30 mg pro kg und 5—10 mg bei Jugendlichen. In Frankreich wird - 


sehr häufig PAS (Paraaminosalizylsäure) verordnet. Hiervon beträgt 
die tägliche Dosis 20—50 g. Meist genügen jedoch 30g in schweren 
Fällen, während man vielfach auch schon mit 8—12g pro Tag aus- 
kommt. Die Wirkung von ACTH und Cortison wird heute noch 
unterschiedlich beurteilt; während die einen die Hormone empfehlen, 
lehnen die anderen sie gerade bei der Tuberkulose ab. Bei Kavernen 
steht die chirurgische Behandlung und die Pneumothoraxanlage nach 
wie vor im Vordergrund. Lobektomien sind heute bei einseitigem 
Befall ohne weiteres möglich. H. W. Roth: Med. et hyg., 13 (1955), 
S. 66 f. W. 


Tuberkulosebehandlung mit Viomyzin 


Neuerdings wird bei tuberkulösen Affektionen außer den bisher 
bekannten Medikamenten ein neues Antibiotikum Viomycin emp- 
fohlen. In USA verabreicht man hiervon täglich 30—75 mg pro kg. 
Diese Dosis wurde inzwischen auf 2g pro Tag zweimal wöchentlich 
über eine Dauer von 5—10 Monaten abgeändert. Alle Kombinationen 
mit INH, Streptomycin oder Terramycin sind möglich. Röntgenolo- 
gisch wurde in 50° eine deutliche Besserung nachgewiesen, in 25°/o 
kam es sogar zu einem Kavernenverschluß. Teilweise schwand nach 
der Behandlung auch der zuvor positive Bazillenbefund. Es scheint 
jedoch durchaus möglich, daß sich gegen Viomycin wieder resistente 
Stämme bilden. Immerhin bedeutet Viomycin in der Tuberkulose- 
behandlung einen großen Fortschritt. L. Rouques: Presse med., 
63 (1955), S. 270. j W. 


Rektale INH-Applikation beim Kind 


Die orale INH-Medikation stößt bei Kindern vielfach wegen Inappe- 
tenz und gastroenteralen Störungen auf Schwierigkeiten. Deshalb ist 
es zu begrüßen, daß man INH jetzt auch rektal geben kann. In 
2—3 Zäpfchen pro die werden 0,010—0,015g pro kg untergebracht. 
Hierbei schwankt die Blutkonzentration zwischen 2 und 9 Gamma. 
Eine weitere Erhöhung der Dosis beeinflußt den Blutspiegel nicht. 
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Neben der guten Wirkung, die bei der rektalen Applikation höher 
als bei oraler Verabreichung liegt, imponiert besonders die oute 
Verträglichkeit der Suppositorien bei Kindern. R. Laplane u. Mit- 
arbeiter: Presse med., 63 (1955), S. 723 f. W. 


Behandlung der tuberkulösen Meningitis 


Die Verfasser beschäftigten sich seit 1952 mit der Behandlung tuber- 
kulöser Meningitiden durch INH. Das Mittel wurde oral verabreicht. 
Im allgemeinen wurden 40—50 mg pro kg am Tag gegeben, Die Dosis 
wurde in 4 Teile, alle 6 Stunden, aufgeteilt. Anfangs kann es unter 
dieser Medikation zu Doppelsehen, Temperaturerhöhung und einer 
Verstärkung der Liquorreaktionen kommen. Sehr rasch setzt äber 
die Besserung ein. Mit Rückfällen muß jedoch immer wieder gerechnet 
werden. Vor allem darf die einsetzende Besserung keineswegs zur 
Unterbrechung der Behandlung führen. Dies gilt auch für die Nor- 
malisierung des Liquorbefundes. Auch danach sollte noch weiterhin 
INH verabreicht werden. Der Vorteil gegenüber der Streptomycin- 
behandlung liegt in der geringen Toxizität. Vor allem greift INH 
nicht den 8. Hirnnerven an. Auch neurologische Ausfallserscheinun- 
gen wurden nach INH nicht bemerkt. Das gleiche gilt für psychische 
Alterationen, wie man sie vielfach nach Streptomycin findet. A. Ra- 
mosundL. Torres-Marty: Presse med., 63 (1955), S. 703f. W. 


Multiple-Sklerose-Behandlung mit INH 


Neue Medikamente unterliegen gerade bei der multiplen Sklerose 
einer beträchtlichen Skepsis. Neuerdings haben Kurtzke und 
Berlin bei der MS die Isonikotinsäure empfohlen und gute Erfolge 
gesehen. Von 30 so behandelten Patienten wurden 27 gebessert. Täg- 
lich sollen 300 mg verabreicht werden. Später kann man auf 200 mg 
übergehen. Die Ataxie schwand rasch, die Patienten erholten sic 
zusehends. Die Besserung hielt bis zu 18 Monaten an. L.Rouques: 
Presse med., 63 (1955), S. 84. W. 


INH bei Meningitis tuberculosa 


INH ist nach Ansicht des Verfassers bei der kindlichen Meningitis 
tuberculosa noch wirksamer als Streptomycin. Vor allem kann INH 
auch intralumbal gegeben werden. Die Diffusion ist gut. Von 171 
mit INH behandelten tuberkulösen Meningitiden starben nur 15%. 
Eine wesentliche Besserung wurde in 85°/o der Fälle erzielt. Nach der 
Injektion von 20 mg INH in den Lumbalsack erreicht man eine halbe 
Stunde später einen Spiegel von 8 Gamma im Ventrikelsystem. Nach 
1 Stunde sind im Lumbalsack noch 100 Gamma nachweisbar, während 
sich im Ventrikel 12 Gamma angereichert haben. Trotzdem kann in 
schweren Fällen Streptomycin zum INH zugegeben werden. Dies 
trifft besonders zu, wenn erst in der 2. oder 3. Krankheitswoche mit 
der Behandlung begonnen wird. 0,50—1 g Streptomycin in 3 Injek- 
tionen am Tag, 30—50 mg PAS oral und 15—30 mg INH ebenfalls 
oral pro kg. 600 mg INH pro die sollten jedoch nicht überschritten 
werden. Ist die intralumbale Applikation erforderlich, so werden 
20—25 mg INH und 20—25 mg Streptomycin injiziert. R. Debre: 
Presse med., 63 (1955), S. 41—44. W. 


Therapie der Meningitis tuberculosa 


Die Entdeckung des Streptomycins durch Waksmann bedeutete einen 
gewaltigen Schritt vorwärts in der Behandlung der Meningitis tuber- 
culosa. Man weiß jedoch heute, daß die Behandlung auf lange Sicht 
anberaumt werden muß, um zum Erfolg zu führen. Zusätzlich zum 
Streptomycin können noch PAS und INH verabreicht werden. Wäh- 
rend in den Jahren 1948—1952 noch sehr viele Kinder, die an tuber- 
kulöser Meningitis erkrankt waren, starben, sind die Erfolge durch 
die Kombinationsbehandlung wesentlich angestiegen. Die Heilungs- 
quote beträgt heute fast 93°/o. INH wird täglich in Dosen von 5 bis 
10mg pro kg oral verabreicht. Diese Behandlung ist über 6 bis 
7 Monate durchzuführen. Nebenher ebenfalls über lange Zeit PAS 
bis zu 15mg pro Tag. Außerdem sollten etwa 60 intralumbale 
Injektionen mit 50mg Streptomycin gegeben werden. Laufende 
Uberwachung der Liquorbefunde ist erforderlich. Beim Kind besteht 
außerdem die Möglichkeit, INH in einer Dosis von 300 mg als 
Suppositorien zu applizieren. In schweren Fällen kann man aud 
heute noch nicht auf die intralumbale Injektion verzichten. Stets ist 
nebenher die parenterale Therapie durchzuführen. Intralumbal emp- 
fiehlt Paraf 3—5 E Hyaluronidase zur Diffusionsbeschleunigung zuzu- 
geben. Abschließend weist der Verfasser auf die psychischen Spät- 
schäden nach einer Meningitis tuberculosa hin. Es kann bei den 
vielgestaltigen Symptomen zu Schlafstörungen, zu epileptiformen 
Krämpfen und zu zyklothymen Erscheinungen kommen. Überwachung 
durch den Psychiater ist erforderlich. Ferner ist an medikament- 
bedingte Streptomycinschädigung des 8. Hirnnerven zu denken. 
M. Pestel: Presse me&d., 63 (1955), S. 139—141. W. 


Be 
Stre] 
ned 
dem 
jeich 
45 1 
verg 
affel 
bis 
Zyst 
Auß 
zu S 
mon 
von 
vera 
wert 
Nier 
van 
In 
mu 
Dies 
mati 
wert 
beso 
Pleu 
sollt 
Herz 
von 
auss 
saus 
_ 
sind 
weis 
wen 
am 1 
Erfo 
eine 
in D 
die) 
Buta 
40% 
zu b 
freih 
freih 
Senk 
auf 
sein. 
Hep: 
wäh 
Horr 
eing 
100 r 
oder 
100 n 
durd 
akut 
Abk] 
jewe 
rings 
gleic 
phyl, 
tisch. 
med. 
schw 
meti: 
an, 
Psyd 
- 


MMW. Nr. 49/1955 


Ein neues Antibiotikum Cycloserin 


Beim Cycloserin handelt es sich um ein Stoffwechselprodukt des 
Streptomyces orchidaceus. Das neue Antibiotikum wurde durch Har- 
ned und Kropp kristallisiert dargestellt. In den USA wird es unter 
dem Warenzeichen Seromycin verkauft. Das Mittel ist in Wasser 
leicht löslich. Der pH-Wert schwankt in einer großen Breite zwischen 
45 und 8. Die Toxizität ist etwa mit derjenigen von Penicillin zu 
vergleichen. Als Indikationsgebiet kommen hauptsächlich Urogenital- 
affektionen in Frage. Die Dosis betrug auf oralem Weg täglich 400 
bis 1200 mg über einen Zeitraum von 5—14 Tagen. Bei Pyelitiden, 
Zystitiiden und Prostatainfektionen wurden gute Erfolge erzielt. 
Außerdem scheint Cycloserin auch gegen Tuberkelbazillen wirksam 
zu sein. So wird das Mittel in Amerika seit 1954 auch bei der pui- 
monalen Tuberkulose vielfach angewandt. Hierbei werden Kapseln 
von 250 mg in einer Tagesdosis von 1—1,5g bis zu 4 Monaten lang 
verabreicht. In den meisten Fällen konnte eine Besserung festgestellt 
werden. Diese tritt sehr rasch ein, die Bazillen verschwinden aus dem 
Auswurf. Die Patienten nehmen rasch an Gewicht zu. Leber- oder 
Nierenschädigungen konnten bisher nicht festgestellt werden. A. Ri- 
vana: Presse med., 63 (1955), S. 532. W. 


Rheumabehandlung 


In den USA ist die Mehrzahl der Todesfälle Jugendlicher zwischen 
10 und 14 Jahren auf rheumatische Endokarditiden zurückzuführen. 
Dies weist auf die Wichtigkeit der rechtzeitigen Behandlung rheu- 
matischer Affektionen hin. Salizylate sollten hierbei nicht vergessen 
werden, sie haben sich jahrzehntelang sehr gut bewährt. Dies trifft 
besonders auf frische rheumatische Fälle zu. Auch rheumatische 
Pleuritiden sprechen auf Salizylbehandlung ausgezeichnet an. Man 
sollte bei ersten rheumatischen Schüben nicht gleich mit der Hormon- 
behandlung beginnen. Dies trifft allerdings nur dann zu, wenn das 
Herz nicht mitbeteiligt ist. Beim Salizyl erstrebt man einen Blutspiegel 
von durchschnittlich 35 mg, das entspricht je nach individueller Salizyl- 
ausscheidung einer Gabe von 6—14g pro die. Im allgemeinen gibt 
man 6—8g. Die salizylbedingten Nebenerscheinungen, wie Ohren- 
sausen, Erbrechen, Hörstörungen und Gingivitis sind allgemein be- 
kannt, sie dürfen nicht übersehen werden. Bei der Salizylbehandlung 
sind ferner Aspirin und Natriumgentisinsäure zu nennen, die teil- 
weise besser verträglich sind, besonders die Gentisinsäure ist 10mal 
weniger toxisch als die Natriumsalizylsäure. Auch mit 6g Aspirin 
am Tag lassen sich bei frischen rheumatischen Schüben ausgezeichnete 
Erfolge erzielen. Neuerdings haben sich die Pyrazolabkömmlinge 
einen Platz in der Rheumabehandlung erobert. Hier sind Antipyrin 
in Dosen von 4—5g und das altbewährte Pyramidon (1,2—1,5g pro 
die) zu nennen. Laufende Blutbildkontrollen sind jedoch erforderlich. 
Noch bessere Erfolge sind mit Phenylbutazonen, besonders mit dem 
Butazolidin zu erzielen. In einer großen Versuchsserie gelang es, in 
40% bereits mit einer einmaligen Butazolidininjektion die Schmerzen 
zu beseitigen, weitere 25% benötigten 2 Injektionen bis zur Schmerz- 
freiheit. In allen Fällen konnte innerhalb einer Woche völlige Fieber- 
freiheit erzielt werden. Auch die Leukozytose schwindet rasch. Die 
Senkung hinkt allerdings etwas nach und geht erst in der 2.—3. Woche 
zurück. Anfangs gibt man 600 mg—1g pro die, später Reduzierung 
auf 400—600 mg. Die Kost sollte wegen der Odembildung kochsalzarm 
sein. Bei hydropischen Gelenkschwellungen hat sich teilweise auch 
Heparin in Form von 3mal täglichen Injektionen zu je 100mg be- 
währt. Der Prothrombinspiegel ist jedoch hierbei zu überwachen. Die 
Hormonbehandlung sollte bei gleichzeitiger Endo-Myokardbeteiligung 
eingesetzt werden. Anfangs hohe Dosen von 200 mg Cortison oder 
100 mg ACTH in den ersten 48 Stunden, danach 150 mg Cortison 
oder 75mg ACTH in den nächsten Tagen. Später Reduzierung auf 
100 mg Cortison und 50 mg ACTH. Die Behandlung muß über Wochen 
durchgeführt werden. Kontraindiziert ist die Hormontherapie bei 
akuten Infekten, besonders bei Tuberkulose. Prophylaktisch nach 
Abklingen des rheumatischen Schubs monatlich in den ersten Tagen 
jeweils 10000E. Penicillin in oraler Form. Bei Auftreten von ge- 
ringsten Infekten sofort hochdosierter antibiotischer Schutz. Das 
gleiche gilt beim Auftreten geringer rheumatischer Schübe. Die Pro- 
Phylaxe muß strenger als bisher. durchgeführt werden, um rheuma- 
tische Spätschäden zu vermeiden. Pestel, M. u. Heraud, G.: Presse 
med., 62 (1954), S. 1718—1720. W. 


Warzenentfernung mit Methionin 


Wenn Warzen vielfach nach geraumer Zeit auch von selbst ver- 
schwinden, so stellen sie doch für den Patienten, besonders in kos- 
metischer Hinsicht, ein unangenehmes Leiden dar. Man nimmt heute 
an, daß es sich ätiologisch um eine Virusinfektion der Haut handelt. 
Psychische Einflüsse werden vielfach angeschuldigt. Inwieweit sie 
Miiverantwortlih zu machen sind, wird in der Arbeit nicht zur 
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Debatte gestellt. Auch dieser Verfasser berichtet über auffallend gute 
Erfolge mit der Methioninbehandlung. Meist verschwanden die 
Warzen bereits nach 4 Tagen. Das Verfahren eignet sich besonders 
bei empfindlichen Patienten, die anderweitige, besonders chirurgische 
Eingriffe, ablehnen. Eine Erklärung für die Wirkungsweise des 
Methionins gibt Verfasser nicht. W. 

Janson, P., J. med. Kosmet. (1954), S. 235. ö 


Buchbesprechungen 


L.HeilmeyerundLl.Begemann: Atlas der klinischen 
Hämatologie und Zytologie. In deutscher, englischer, franzö- 
sischer und spanischer Sprache. Mit Beiträgen von W. Mohr 
und W. Langreder. In 2 Bänden: Textband: 383 S., 10 Text- 
abb. Bildband: 257 farbige und 4 einfarbige Abb., gezeich- 
net v. H. Dettelbacher und Th. Barner-Dettelbacher. Springer 
Verlag, Berlin—Göttingen—Heidelberg 1955, Preis beide Bd. 
zus. Gzln. DM 195—. 


Die Verfasser haben ihre Absicht, durch eine umfassende Dar- 
stellung der Ausstrichzytologie dieses diagnostisch wichtige, gerade 
in den letzten Jahren sehr erweiterte Verfahren der ärztlichen Praxis 
näherzubringen, in hervorragender Weise verwirklicht. Neben der 
Zytologie von Blut und Knochenmark, die den breitesten Raum ein- 
nimmt, werden auch die Ausstrichbefunde der Punktate von Milz, 
Lymphdrüsen, Leber, sonstigen Organen und Tumoren sowie die 
Zellbilder des Magensaftes, des Sputums, der Aszites- und Pleura- 
punktate besprochen. Langreder bearbeitete die Zytologie der 
Vagina und Mohr die Blutparasiten und Wurmeier. Die Zytologie 
des Urinsedimentes blieb unberücksichtigt. Die Abbildungen und ihre 
Besprechungen im Textband haben die gleiche fortlaufende Nume- 
rierung, so daß die Handhabung der beiden Bände leicht ist. Der 
viersprachige Textband enthält außer kurzen technischen Angaben 
über die angewandten Punktions- und Färbemethoden jeweils eine 
knappe Übersicht über die einzelnen Krankheitsbilder. Für die Ab- 
bildungen wurden gemalte Bilder gewählt, die gegenüber der Photo- 
graphie auch heute noch bestimmte Vorteile aufweisen. Die dabei 
vorhandene Gefahr einer allzu weitgehenden Schematisierung wurde 
dadurch vermieden, daß viele Abbildungen reproduziert wurden, so 
daß die Variationsbreite der morphologischen Befunde durchaus er- 
kennbar wird. Die Zahl der Abbildungen ist bei den einzelnen Krank- 
heitsbildern allerdings verschieden. Die morphologisch so unterschied- 
lichen unreifzelligen Leukosen sind mit 22 Bildern vertreten, dagegen 
die Agranulozytose nur mit einem, ebenso die diagnostisch wich- 
tigen LE-Zellen und die Makroglobulinämie, die bei den Leukämien 
und nicht bei den paraproteinämischen Retikulosen abgebildet wird. 
Die Qualität der Abbildungen ist — besonders auch hinsichtlich der 
Farbe — im allgemeinen ausgezeichnet, obschon in einigen Tafeln 
die Zeichnung der Kernstruktur nicht ganz befriedigt. Nicht abge- 
bildet wurden die Geschlechtsdifferenzen der Granulozyten und die 
im Knochenmark mit und ohne Färbung häufig erkennbaren Hämo- 
siderinablagerungen. — Zweifellos ist das Buch ein Standardwerk, 
das überall die ungewöhnlich große Erfahrung der Verfasser erkennen 
läßt und das nie — besonders bei Besprechungen der Tumorpunktate 
und der Befunde bei Punktionsflüssigkeiten — die notwendige Kritik 
vermissen läßt. Sicher wird dieser Atlas zum Vorteil der Patienten 
auch dem weniger Geübten in diagnostisch schwierigen Fällen eine 
zuverlässige Hilfe sein. Es ist nicht schwer, diesem Werk eine weite 
Verbreitung vorauszusagen, denn schon jetzt — wenige Monate nach 
seinem Erscheinen — hat es den Weg auch in die Laboratorien und 
Kliniken der Neuen Welt gefunden. 


Dr. med. W. Pribilla, z. Z. Seattle, USA, University of Washington 


Gustav Hatschek: Die Augenkrankheiten in der täglichen 
Praxis. 144 S., Hippokrates-Verlag, Stuttgart 1955. Preis: GzIn. 
DM 13,80. 


Der Allgemeinpraktiker, bisher bemüht, aus dem Lehrbuch seiner 
Studienzeit sich bei vorkommenden „Augenfällen“ Rat zu suchen, 
wird dankbar zu diesem für ihn geschriebenen Werkchen greifen. 
H. gibt ihm einen wirklichen Leitfaden in die Hand, der ihn mit 
alten und neuen Erkenntnissen vertraut macht, ihm auch neueste 
Gesichtspunkte, wie die der Neuraltherapie, nicht vorenthält und 
auch wieder vor Überschätzung und kritikloser Anwendung der 
neuesten Sulfonamide und Antibiotika warnt. Abstecher in die 
Homöopathie sollte auch der Allopath nicht ablehnen. Verfasser be- 
müht sich immer, die Grenzen der Kompetenz des Allgemeinprak- 
tikers zu markieren. Allzu Spezielles, wie Plazentagewebsimplantate 


öher _ 

oute 

Mit- 

W. 

'ber- 
icht, 
’osis 
aber 

hnet 

zur 
Nor- 
'rhin 
’cin- 

INH 
nun- 
sche 
Ra- 

w. 
rose 
und 
olge 
Täg- 

Img 

sich 
es: 

gitis 
INH 

171 

der 
albe 
Nach 
rend 
n in 
Dies 

mit 
jek- 
falls 
tten 
rden : 
Te: 

W. 
inen 
ber- 
sicht 
zum 
Yäh- 
ber- 
urch 
ngs- 

bis 

bis 
PAS 
bale 

als . 
; ist £ 
mp- 
pät- 
den 
men 
ung 
ent- 
ken. 

W. 


1670 Kongresse und Vereine 


unter die Bindehaut, will er wohl als Orientierung von allgem. Inter- 
esse verstanden wissen. 
Möge das Büchlein bei den Praktikern die verdiente Verbreitung 
finden — nicht zuletzt zum Wohle der Patienten. 
Dr. med. Hans Sautier, München. 


B. Klapp: Das Klappsche Kriechverfahren. 2. Aufl., unter 
Mitarbeit von E. Biederbeck und J. Hess. 78 S., 116 Abb., 
G. Thieme Verlag, Stuttgart 1955. Preis: kart. DM 13,50. 


Die Orthopädie hat sich in Klinik und Praxis von dem Wert des 
Klappschen Verfahrens überzeugen können. Die für den Facharzt 
und die Krankengymnastin wertvolle und gelungene Zusammen- 
fassung von theoretischer Grundlage und praktischer Ausführung hat 
somit schon nach kurzer Zeit die 2. Auflage erreicht. Wir überblicken 
heute ein halbes Jahrhundert konservativer Skoliosenbehandlung, und 
ebenso alt ist fast auch die Klappsche Methode. Weil aber jede 
konservative Skoliosenbehandlung Schwächen und Grenzen hat, 
deswegen wurden in den letzten Jahren die operativen Verfahren 
fortwährend entwickelt. Die Grenzziehung konservativer Möglich- 
keiten speziell bei Fällen röntgenologisch nachweisbarer schwerster 
Progredienz, und hier besonders Lähmungsskoliosen sowie ein ganz 
kurzer Hinweis auf aussichtsreiche operative Behandlung würde die 
nächste Auflage des Büchleins bereichern, das sich so rasch viele 
Freunde erworben hat. 


Dr. med. G. Glogowski, München, Orthopäd. Univ.-Klinik. 


Rudolf Friedrich: Medizin von Morgen. Neue Forschungs- 
ergebnisse u. neue Theorien der Heilkunst. 357 S., 24 Photos u. 
24 graph. Darstellungen, Süddeutscher Verlag, München 1955. 
Preis: GzIn. DM 16,80. 


Bücher über medizinische Fragen von nichtärztlichen Verfassern 
wird der Arzt, leider mit gutem Grund, i. allg. nur zögernd zur Hand 
nehmen. Um so erfreulicher ist es, wenn in einem Werk wie dem 
vorliegenden ein kritischer und aufgeschlossener Laie sich in so erstaun- 
lichem Maße mit aktuellen Fragen der Medizin vertraut gemacht hat, 
daß ein Buch entstand, welches ohne irgendwelche ernsteren Be- 
denken allen allgemeinen Leserkreisen empfohlen werden darf. Schriit- 
stellerisch lebendige Darstellung und kritische Besonnenheit haben 
eine glückliche Synthese geschaffen. So wird als „Vorstoß ins Un- 
bekannte“ die Psychogenie, die Neurobiologie von Speransky (viel- 
leicht etwas sehr positiv!) und Selyes Stress-Lehre abgehandelt; als 
„Neuland der Medizin“ die Antibiotika, Hibernation und Heilschlaf; 
als „Bastionen des Leids“ Krebs, Rheuma und Ulkus; als „ärztliche 
Wunderwirkungen“ das Sekundenphänomen, Frischzellentherapie und 
Autogenes Training. Zu diesem letzten Abschnitt darf vielleicht die 
Bitte geäußert werden, das sehr kinohafte Hypnosebild vor S. 337 
durch ein sachlicheres, dem guten Stil des Buches besser angepaßtes 
Bild zu ersetzen. Prof. Dr. med. J. H, Schultz, Berlin. 
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Gesellschaft für klinische Medizin, Berlin 
Sitzung am 19, Oktober 1955 


Krause, Berlin: Demonstration eines Falles von akuter Por- 
phyrie. Es wird eine 35jährige Kellnerin vorgestellt, die im Herbst 
1954 nach einer Grippe an heftigen Bauchbeschwerden erkrankte. 
Wegen Appendizitisverdacht erfolgte die Einweisung in ein Kranken- 
haus, wo man dann eine Adnexitis annahm. Außerdem bestand hart- 
näckige Obstipation. Nach vorübergehender Besserung der Schmerzen 
traten diese im Mai 1955 erneut sehr heftig auf. Es erfolgte die Auf- 
nahme auf einer Inneren Abteilung, wo zunächst eine akute Nephri- 
tis vermutet wurde (Eiw., Ery. und Zyl. im Harn, RR 150/100, Schmer- 
zen in der Nierengegend). Die Kranke bot einen deutlich reduzierten 
AZ, und die weitere Beobachtung machte eine Hyperthyreose wahr- 
scheinlich. So wurden psychische Unruhe, Schlaflosigkeit, starkes 
Schwitzen, Tachykardie und ein um 45°/o erhöhter G.U. festgestellt. 
Im Vordergrund standen jedoch die starken Schmerzen, die von der 
Pat. bald im Rücken, bald im Ober- oder Unterbauch angegeben 
wurden. Da diese Beschwerden eines objektiven Befundes entbehrten, 
wurde auch an eine Psychoneurose gedacht, zumal sich psychische 
Depressionen zu der reichhaltigen Symptomatik gesellten. Als dann 
eine dunkelrote Urinfarbe auftrat, wurde eine akute Porphyrie wahr- 
scheinlich, und die Diagnose konnte durch den Nachweis von Por- 
phyrinen im Harn gesichert werden. Als weitere Symptome traten 
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zu den bisher genannten, die alle sehr typisch sind, eine Radialis- 
parese und Hauterscheinungen (bullöse Dermatitis und Überpicg; ıen- 
tierung an Bauch und Rücken) auf. Abschließend wird darauf hin- 
gewiesen, daß bisher keine kausale Therapie der akuten Porpiyrie 
bekannt ist. Die Prognose ist ernst. 

V. Oberbeck, Berlin: Die Behandlung der Barbitursäur:ver- 
giftungen. An Hand von 550 Vergiftungsfällen (davon 350 Bärbi- 
turatvergiftungen) wird die grundsätzliche Behandlung besprochen. 
Die Wichtigkeit der Allgemeinbehandlung („Antischocktherapie“ nach 
Clemnesen) mit Flüssigkeitsersatz, O,-Beatmung, Elektrolytkontiolle, 
antibiotischer Therapie, Lageänderung usw., vor allem für die iang- 
dauernden Narkosen, wird betont. Der grundsätzlichen Intubation, 
Tracheotomie und künstlichen Beatmung bei allen Fällen stimmt 
der Vortragende nicht zu. Eine analeptische Behandlung sollie in 
hoher und stoßweiser Dosierung während der ersten 24 Stunden 
erfolgen, da es evtl. damit gelingt, die Patienten zu wecken, zumin- 
dest aber die Narkose zu verflachen und zu verkürzen. Wenn auch 
durch Behandlung mit hohen Strychnindosen, entsprechend den 
Arbeiten von Lachnit und Neumeyer, die Erfolge so verbüssert 
wurden, daß in den letzten 2!/s Jahren nur 1 Toter zu bekiagen 
war, muß das Cardiazol als offenbar echter Antagonist zu den 
Barbituraten bevorzugt werden. Alle anderen Analeptika außer 
Pikrotoxin sind abzulehnen. Auf weitere Behandlungsmöglichkeiten 
mit Methylaethylglutarimid und Periston N wird hingewiesen. — 
Zum Schluß wird ein Vorschlag wiederholt, den der Vortragende 
nach den Anregungen Espinozas bereits 1951 gemacht hat: Es sollten 
jeder Tablette eines Schlafmittels eine unterschwellige Dosis eines 
Brechmittels, z.B. ?mg Brechweinstein, zugesetzt werden. Bei miß- 
bräuchlicher Einnahme vieler Tabletten hintereinander tritt spätestens 
bei der 5. Tablette Erbrechen ein. Dr. med. W. Geißler, Berlin. 


Oberhessische Gesellschaft für Natur- und Heilkunde, 
Medizinische Abteilung, Gießen 
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F. Bahner: Pathophysiologie und Pathogenese der Fettsucht. Die 
menschliche Gestalt, auch die des Fettsüchtigen, ist zunächst durch 
genetische Faktoren determiniert. Dies erkennt man besonders an 
der ein für allemal festgelegten Verteilung des Fettgewebes über 
den Körper, die nur bei Morbus Cushing und bei Störungen der 
männlichen Sexualhormonproduktion zusätzlich verändert ist, sonst 
aber von hormonalen und neuralen Einflüssen unabhängig ist. Die 
Verteilung des Panniculus adiposus, der dem mechanischen und 
thermischen Schutz und als Energiespeicher dient, ist entwicklungs- 
mechanisch verursacht. Hierdurch ist auch bestimmt, an welchen 
Stellen bei Fettsuchtsentwicklung sich das Fett ansetzt. Die Aus- 
dehnungsfähigkeit des Fettgewebsorgans ist also eine periphere 
Eigenschaft, die in Anlehnung an J. Bauer und G. von Bergmann die 
Lipophilie des Fettgewebes zu nennen ist. 

Wieviel Fett aber nun in das Fettgewebsorgan eingelagert wird, 
hängt auch davon ab, wieviel Fett ihm angeboten wird. Im Rhythmus 
der diskontinuierlichen Nahrungsaufnahme wird abwechselnd Fett 
in die Fettspeicher eingelagert und wieder herausgelöst. Durch diese 
ständige Diastole und Systole des Fettgewebsorgans werden im 
Dienste der Konstanthaltung des Milieu interieur die Stoffwechsel- 
belastungen abgefangen, die durch Nahrungsaufnahme und Nahrungs- 
karenz entstehen. Es wechseln sich also zwei gegensätzliche Stoff- 
wechselphasen ab, die im Rhythmus der Nahrungsaufnahme ein- 
treten. Wir nennen sie Glykophilie und Glykophobie, da sie am 
Kohlenhydratstoffwechsel, den sie einbeziehen, die auffälligsten Ver- 
änderungen aufweisen. Diese gegensätzlichen Stoffwechsellagen 
werden durch Hormoneinflüsse des Pankreas einerseits und des 
Hypophysenvorderlappens und der Nebennierenrinde andererseits 
eingestellt. Physiologisch gehen den Vorgängen der Speicherfüllung 
und -entleerung die Verhaltensweisen Nahrungsdrang und Nahrungs- 
verweigerung vorweg, also im Stoffwechsel, im Organischen ver- 
haftete Triebe. Als zahlreiche Effektoren umfassende Verhaltens- 
weisen haben sie im Hypothalamus festgestellte Repräsentationsorte. 
Im Zuge der Instinktreduktion beim Menschen sind aber die ursprüng- 
lichen Antriebe von den Triebzielen losgelöst, breite Schichten 
menschlichen Handelns durchdringen die Verhaltensweisen. Dem 
entspricht, daß der Neokortex führendes Steuerungsorgan geworden 
ist. Die häufigsten Fettsuchtsformen für Fälle von Zwischenhirnfett- 
sucht zu halten, kann daher nicht richtig sein. Die Impulse zur Fett- 
suchtsentstehung beziehen den Hypothalamus als Effektor zwar ein, 
entstehen hier aber nicht. Nur die Beachtung der komplexen Gesamt- 
organisation des Vegetativums kann uns Fingerzeige für diejenige 
pathogenetische Wurzel der Fettsuchtsentstehung geben, die in der 
Speicherungsentgleisung erkennbar wird. Sie ergibt sich aus der 
Entstehungsgeschichte des betreffenden Fettsuchtsfalles. Revolutionen 
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des Vegetativums in der Pubertät, in der Gravidität, in der Klimax 
leiten die Fettsuchtsentstehung häufig ein. Auch hat der Fettsüchtige 
häufig Krankheitsgewinn durch die Fettsucht, was die Entfettung 
sehr erschweren kann. 

Synoptisch muß letztlich die Resultante zwischen den peripheren, in 
der Gestalt liegenden Faktoren und den zentralen, im Speicherungs- 
mechanismus gelegenen Faktoren für die Fettsuchtsentstehung ver- 
antwortlich gemacht werden. Andere physiologische Funktionen, z.B. 
die Gesamtmotilität oder andere Hormoneinflüsse, spielen eine unter- 
geordnete Rolle, sie können allerdings über einen Einfluß am 
zentralen Speicherungsmechanismus die Fettsuchtsentstehung ver- 
stärken. 

Für eine chemisch oder anatomisch lokalisierende Physiologie wird 
die häufigste Fettsucht stets ein Rätsel bleiben. Eine leistungs- 
orientierte Physiologie vermag sie aber zu analysieren und durchaus 
verständlich zu machen. (Selbstbericht.) 


Medizinischer Verein Greifswald 
Wissenschaftliche Sitzung am 10. Oktober 1955 
H. Frunder, Physiologisch-chemisches Institut, Greifswald: Uber 

den Stoffwechsel der Fettleber. Mit der Methode der Analyse statio- 
närer Zwischenstoffkonzentrationen wurde der Stoffwechsel der nor- 
malen sowie der durch eiweißarme und fettreiche Kost verfetteten 
Mäuseleber untersucht. Bestimmt wurden: Glykogen, Brenztrauben- 
säure, Milchsäure, Azetessigsäure, ß-Oxybuttersäure, «a-Ketoglutar- 
säure, DPN (Diphospho-pyridin-nucleotid [Cozymase I]), DPNH (Hy- 
drierttes Diphospho-pyridin-nucleotid), anorgan. Phosphat und 
7-Min.-Phosphäat. Untersucht wurden die stationären Konzentrationen: 
a) in vivo; b) in Schnitten nach 15 und 60 Minuten Inkubation bei 
40°C; c) im Homogenat nach 15 und 60 Minuten Inkubation bei 
40°C. 

Zu a): In vivo waren die Konzentrationen an Glykogen, Brenz- 
traubensäure, «-Ketoglutarsäure und DPNH in der verfetteten Leber 
im Vergleich zur normalen Leber erniedrigt (bezogen auf gleichen 
N-Gehalt). Daraus läßt sich eine verminderte Glykogensynthese und 
eine geringere Glykolyserate ableiten. 

Zu b): In verfetteten Schnitten sinkt im Verlauf der Inkubation 
die DPNH-Konzentration und die O,-Aufnahme viel stärker ab als 
in normalen Schnitten. Dem Verschwinden von 904 mol Glukose 
aus Glykogen in normalen Schnitten steht das von 504 mol aus 
verfetteten Schnitten gegenüber. Die Produktion von Brenztrauben- 
säure, Milchsäure, «a-Ketoglutarsäure, Azetessigsäure und -Oxy- 
buttersäure ist in beiden Versuchsreihen gleich. 

Zu c): Im Homogenat aus verfetteten Lebern nimmt das anorga- 
nische Phosphat stärker zu und das 7-Min.-Phosphat stärker ab als 
in der normalen Vergleichsreihe. DPN und DPNH sind in beiden 
Versuchsreihen in nicht mehr nachweisbaren Konzentrationen vor- 
handen. Die Bildung der übrigen untersuchten Substanzen ist bei 
gleichem Glykogenverlust geringer als in den Schnittversuchen, 
jedoch ohne signifikante Unterschiede in beiden Versuchsreihen. 
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In der verfetteten Leber in vivo ist der Ablauf der Glykolysekette 
wahrscheinlich bei oder oberhalb der Stufe der Triosenphosphor- 
säuren gestört. Die Ergebnisse von Schnitt- und Homogenatversuchen 
lassen sich infolge sekundär ablaufender Schädigungsreaktionen, die 
im normalen und verfetteten Gewebe mit unterschiedlicher Geschwin- 
digkeit ablaufen, nur schwer auf die Verhältnisse in vivo übertragen. 


G. Holle, Pathologisches Institut der Universität Greifswald: 
Morphologische Betrachtungen zum Problem der Leberfunktions- 
störungen. Auch die pathologische Anatomie beteiligt sich in zu- 
nehmendem Maße an der Aufklärung biochemischer Fragen. Sie geht 
dabei von der Tatsache aus, daß die sichtbaren Strukturen durch 
Aneinanderfügung submikroskopischer Baubestandteile entstehen 
und nicht selten Rückschlüsse auf diese gestatten. Außerdem ergeben 
sich auch aus der funktionellen Gliederung des Lebergefüges Ge- 
sichtspunkte zur Beurteilung der Organleistung. Insbesondere hat 
die Präzisierung des Läppchenbegriffes (Hepaton, Synergide) viel 
zum Verständnis der normalen Funktion und ihrer Störung beige- 
tragen. Da das Leberläppchen in der menschlichen Leber nach neueren 
anatomischen Untersuchungen keinen scharf abgegrenzten Bezirk 
darstellt, betrachtet man neuerdings als kleinste funktionelle Einheit 
lediglich die zu einer Kapillare und einem Gallengangsschaltstück 
gehörigen Leberzellbalken. — Besondere Schwierigkeiten bereiten 
noch das Verständnis der feineren Aufzweigungen der Art. hepatica. 
Sie sind noch nicht bis in alle Einzelheiten bekannt. Die Vermutung, 
daß besondere Äste zur getrennten Versorgung des zentralen und 
peripheren Anteils der Lebersynergien existieren, hat sich bisher 
nicht bestätigt. Wahrscheinlich erfolgt der Zusammenfluß von Art. 
hepatica und Pfortader bereits im Glissonschen Gewebe und in der 
Läppchenperipherie, so daß sämtliche Epithelien gleichmäßig mit 
portoarteriellem Mischblut versorgt werden. Es gibt jedoch Sperr- 
und Regulationsmechanismen, die den jeweiligen Anteil beider Zu- 
flüsse stark zu variieren vermögen. Wir haben hier die anatomischen 
Grundlagen des Hypoxie-Linienprinzipes sowie des „vasodilatatoric 
material” (VDM)-Mechanismus vor uns. — Eine weitere Frage ist 
die nach den Beziehungen zwischen Leberepithelien und zugehöriger 
Kapillare. Man kann diese nicht ausschließlich von der Strombahn 
her interpretieren und sämtliche Epithelveränderungen als zirku- 
lationsbedingt auffassen. Befunde, wie der Rhythmus der Glykogen- 
ablagerung und die verschiedene Lokalisation der Zellfermente 
widersprechen jedenfalls dieser Deutung. Möglicherweise besitzen 
die an den Kapillaren aufgereihten Epithelien eine ähnliche gefäß- 
unabhängige funktionelle Gliederung wie in der Nebennierenrinde 
und im Nephron. Daraus ergibt sich die zwangsläufige Annahme 
einer wechselseitigen Beeinflussung von Epithelzelle und Kapillare, 
etwa derart, daß die Epithelien die Fähigkeit besitzen, die Permea- 
bilität des ihnen jeweils zukommenden Teils der Kapillarwand durch 
Abgabe chemischer Wirkstoffe selbständig zu modifizieren. Neuere 
Ergebnisse über den Bau des Kapillargrundhäutchens scheinen einer 
solchen Hypothese zumindest nicht zu widersprechen. 


(Selbstberichte.) 


Kleine Mitteilungen 


Ist der Gutachterarzt umsatzsteuerpflichtig? 


Die Frage ist strittig, ob ein Arzt, der bei einer Landesversicherungs- 
anstalt oder einer ähnlichen Körperschaft tätig ist, mit seinen Be- 
zügen der Umsatzsteuer unterliegt. Für die Beantwortung der Frage 
ist maßgebend $ 2, Abs. 2, Umsatzsteuergesetz (UStG), wonach es 
an der für die Umsatzsteuerpflicht erforderlichen Voraussetzung der 
selbständigen Tätigkeit fehlt, wenn und soweit natürliche Personen 
einem Unternehmen derart eingegliedert sind, daß sie den Weisungen 
des Unternehmers folgen müssen. 

Im Fall des Finanzgerichts (FG) München (FG III 187/55) hatte 
zunächst das Finanzamt (FA) die Umsatzsteuerpfliht bejaht und 
ausgeführt: 

„Der Berufungsführer (BF) ist Vertrauensarzt. Er bezieht Einnah- 
men aus den Gutachten, die er für die Landesversicherungsanstalt 
(LVA) erstellen muß. Er behauptet, daß seine Tätigkeit nicht selb- 
Ständig ist und er somit insoweit von der Umsatzsteuer freizustellen 
sei. Seine Ansicht begründet er damit, daß er ausschließlich seine 
Arbeitskraft der LVA zur Verfügung stellen müsse, daß aber sämt- 
liche Regiekosten seiner Tätigkeit von der LVA getragen würden. — 
Das FA und auch die LVA, um Stellungnahme gebeten, sind der 
Ansicht, daß die Tätigkeit des Bf. selbständig ist. Er ist in seiner 
arzilichen Tätigkeit vollkommen unabhängig von der LVA, die 
keinerlei Weisungsrecht hat. Sein organisatorischer Zusammenhang 
m'' der LVA ist nur sehr lose. Bezahlt wird er nur nach Anfall der 


Gutachten; er bezieht keinerlei Fixum. Nach dem Gesamtbild seiner 
Tätigkeit kann er nicht als Arbeitnehmer der LVA angesehen werden, 
sondern nur als selbständiger, freier Mitarbeiter. Er ist deshalb aus 
seinen Einnahmen als Gutachter der Umsatzsteuer zu unterwerfen.“ 

In der Berufung wurde darauf verwiesen, daß für die Entschei- 
dung der Frage, ob selbständig oder unselbständig, das Innenver- 
hältnis maßgebend ist und es letzten Endes auf das Gesamtbild unter 
Berücksichtigung der Volksanschauung bzw. der Verkehrsauffassung 
ankommt. Da ein schriftlicher Vertrag nicht vorlag, wurde die Ein- 
holung einer neuerlichen Äußerung der LVA beantragt zu bestimmten 
einzelnen Fragen. 


Die Äußerung der LVA besagt: 

„1. Dr. X. ist als Gutachter der LVA derart eingegliedert, daß er 
sich den Weisungen der Dienststelle hinsichtlich Ort, Zeit, Art und 
Weise seiner Tätigkeit unterordnen muß. 


2. Dr. X. handelt unter eigener Verantwortung und auf eigene 
Gefahr. 


3. Dr. X. kann sich bei Ausübung seiner Tätigkeit nicht vertreten 
lassen. Er unterliegt der Beaufsichtigung durch die LVA. 


4. Die Höhe seines Verdienstes kann Dr. X. nicht selbst bestimmen. 
Er richtet sich nach der Zahl der von ihm vorzunehmenden Unter- 
suchungen. Für jede Untersuchung wird ihm ein von der Dienststelle 
festgesetzter Betrag gewährt. 
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5. Die Untersuchungen werden in den Amtsräumen durchgeführt. 

6. Schreib- und andere Hilfskräfte werden von der LVA gestellt. 

7. Die für die. Untersuchung notwendigen Instrumente werden von 
der Dienststelle gestellt. 

8. Nach der allgemeinen Verkehrsauffassung kann die Stellung 
des Dr. X. als unselbständig angesehen werden.“ 

Daraufhin hat es das FA zu einem Urteil des FG nicht kommen 
lassen, sondern Freistellung von der USt ausgesprochen, im wesent- 
lichen mit der Begründung, daß auf Grund der Äußerung der LVA 
„der Bf. nicht als selbständiger Unterneimer im Sinne des $2 UStG 
anzusehen ist. Das Gesamtbild der von ihm entfalteten Tätigkeit zwingt 
unter Berücksichtigung der allgemeinen Verkehrsauffassung zur An- 
nahme einer nichtselbständigen Tätigkeit. Hierbei ist es unerheblich, 
wenn die LVA formell den Bf. als ‚selbständigen Vertragsarzt' betrach- 
tet und das Vorliegen eines Anstellungsverhältnisses leugnet. Die LVA 
mag arbeitsrechtlich oder sozialversicherungsrechtlich Gründe für ihre 
Auffassung haben. Diese Gründe sind jedoch für die Beurteilung des 
hier vorliegenden steuerlichen Sachverhalts unmaßgeblich“. Dr. St. 


Tagesgeschichtliche Notizen 


— Die Radiokardiographie ist eine neue Methode zur 
Prüfung der Herzfunktion. Man injiziert 0,1 bis 0,2 Millicurie radio- 
aktiv markierten Natriums in die Armvene und kann dann durc ein 
gut abgeschirmtes, in der Herzgegend angebrachtes Zählrohr die 
Strömung des Blutes durch Vorhof und Kammer, auf beiden Seiten 
getrennt, registrieren. Störungen innerhalb des Herzens lassen sich 
auf diese Art rasch feststellen und ermöglichen unter Umständen 
schon innerhalb von zwei Minuten eine Diagnosestellung. 

— In einer Münchener Volksschule erkrankten 26 Kindereiner 
Klasse an Tuberkulose. Als Ansteckungsquelle ist der Klaß- 
lehrer anzusehen, der eine offene Tuberkulose hatte, von der er 
nichts wußte. Nach dem bayerischen Schulgesetz muß jeder Lehrer 
mindestens alle drei Jahre untersucht werden. Die Stadt München 
läßt die Lehrer sogar alle zwei Jahre untersuchen. Bei der letzten 
Kontrolluntersuchung im April 1954 war der Lehrer noch gesund 
gewesen. Man ersieht aus diesem Fall, der in Münchens Schulge- 
schichte bisher der erste ist, aber an anderen Orten, sogar bei noch 
kürzeren Abständen der Röntgenuntersuchungen wiederholt vorge- 
kommen ist, daß Reihenuntersuchungen in so langen Zeitabständen 
keine Sicherheit bieten. 

— Der erste Diabetesfall bei den Eskimos wurde 
jetzt bekanntgegeben. Bisher standen die Eskimos in dem Ruf, nie 
an Diabetes zu leiden. Doch ist die Ernährung, die sonst zur Haupt- 
sache aus Fleisch und Fett bestand, kohlehydratreicher geworden. 
Bei den Einwohnern von Island wurden 140 Diabetesfälle gezählt, 
damit hat der Diabetes in den letzten zehn Jahren um das Doppelte 
zugenommen. 

— Der dänische Reichstag hat ein Gesetzüberdiekosten- 
lose Poliomyelitisimpfung aller Dänen bis zum voll- 
endeten 40. Lebensjahr erlassen. Etwa 2,7 Millionen Menschen werden 
damit erfaßt. Die Kosten betragen ca. 14 Millionen dänische Kronen. 
Die Vakzine wird im staatlichen Seruminstitut hergestellt, das dem- 
entsprechend ausgebaut werden soll, da es zur Zeit den großen 
Bedarf an Impfstoff noch nicht decken kann. 

— Parkerlaubnis für Ärzte auc an Plätzen, die durch 
das Parkverbotsschild gekennzeichnet sind, wurde auf dem 58. Deut- 
schen Ärztetag gefordert. Die zunehmende Verkehrsdichte und die 
damit immer schwieriger werdenden Parkverhältnisse in den Städten 
der Bundesrepublik stellen eine starke Behinderung der ärztlichen 
Berufsausübung dar und können in dringenden Fällen die ärztliche 
Hilfeleistung zum Schaden des Kranken verzögern. Voraussetzung 
für diese Erlaubnis ist die Kenntlichmachung des Fahrzeuges durch 
ein besonderes Arztschild. 

— Sauerstoff für übermüdete Kraftfahrer wird 
neuerdings an manchen Tankstellen Westdeutschlands gegen Be- 
zahlung angeboten. Die Inhalation von Sauerstoff soll angeblich die 
Ermüdungsstoffe beseitigen und den Autofahrer wieder leistungs- 
fähig machen. Das Hygieneinstitut des Ruhrgebietes in Gelsenkirchen 
hat ernsthaft gegen dieses „Sauerstofftanken“ Stellung genommen, 
da es sich um eine keineswegs indifferente Maßnahme handelt, die 
nur unter ärztlicher Aufsicht durchgeführt werden sollte. Außerdem 
wird das angestrebte Ziel, das Kohlenoxyd aus dem Blut zu elimi- 
nieren, durch so eine kurzdauernde Inhalation nicht erreicht. 


MMW. Nr. 49/1955 


— Über Fortschritte in der Landwirtschaft durch 
Einsatz der Atomkräfte sprach Prof. A. Gustafsson, 
Schweden, auf der Genfer Atomkonferenz. Mit ihrer Hilfe wirü es 
möglich sein, den Ackerbau bis zu den Polen und den Wüsten hin 
auszudehnen, was im Hinblick auf die ständig wachsende Weithe- 
völkerung von größter Bedeutung ist. Die Chromosomen der ver- 


“ schiedenen Getreidearten können durch radioaktive Strahlen völlig 


umgewandelt werden. Man kann sie teilen und neu zusammenfigen, 
so daß z.B. die Gerste, die sich seit 500 000 Jahren kaum verän:lert 
hat, Eigenschaften des Weizens bekommt und der Weizen bestir:mte 
Vorzüge der Gerste erhält. Man kann Getreide mit besonders 
langen und kräftigen Halmen züchten, das gegen maschinelle üear- 
beitung weniger empfindlich ist, man kann schnell wachsende Sörten 
hervorbringen, denen die Sonnenbestrahlung des kurzen Polar- 
sommers zum Reifen genügt, und Sorten, die gegen Nässe und 
Schimmel resistent sind. So kann man nach und nach weitgei.end 
unabhängig werden von ungünstigen Witterungseinflüssen. Nu: die 
Mutationen, die die gewünschten Eigenschaften besitzen, wcrden 
weiter gezüchtet; unter 500 findet sich nur eine, die wirklich brıuc- 
bar ist, die übrigen werden vernichtet. Eine Schädigung von Mensch 
und Tier durch die auf diese Art und Weise gewonnenen Getreide 
ist nicht zu befürchten. 

— Das neuerrichtetelnstitutfürgerichtlicheund 
soziale Medizin der Universität Würzburg ist er- 
öffnet worden. Es zählt zu den modernsten seiner Art. Leiter des 
Institutes ist Prof. Dr. H. Saar. 

— Der Bau einer Schlickbadeanstalt in Wester- 
landaufSylt ist geplant. Die Kosten betragen etwa 400 000 DM. 
Das Bad soll Einrichtungen für Schlickvollbäder, Schlickpackungen, 
Seewasserbäder und Aerosolinhalationen erhalten. Auch sind An- 
lagen für Schlicktretbäder und Bewegungsbäder für Körperbehinderte 
vorgesehen. 


— Der nächste Kongreß der Deutschen Gesellschaft 


findet am 26. und 27. Mai 1956 in Gemeinschaft mit der Kongreß- 
gesellschaft für ärztliche Fortbildung in Berlin statt. Haupt- 
themen: 1. Ursachen und Behandlung der Fettsucht. 2. Chemie, 
Biologie und Verwendung von Kunststoffen in der Medizin. 3. Refe- 
rate über operative Korrekturen kosmetischer Leiden. 4. Operative 
Dermatologie. 5. Lichtschädigung und Lichtschutz durch Kosmetika. 
Freie Vorträge können bis Mitte März 1956 beim Vorsitzenden der 
Gesellschaft, Prof. Dr. Schreus, Düsseldorf, Hautklinik der Med. 
Akademie, oder beim örtlichen Tagungsleiter, Prof.Dr. Gohrbandt, 
Berlin, Krankenhaus Moabit, Turmstr. 21, angemeldet werden. 


— Prof. J. H. Schultz, Berlin, hält den nächsten 4-Wochen- 
Kurs in praktischer klinischer Psychotherapie 
(Hypnose, autogenes Training, Neurosenlehre) vom 9. April bis 
5. Mai 1956 in Hamburg. Anmeldungen an Prof. Dr. Dr. Göb- 
bels, Hamburg, Burchhardtstr. 20, oder Dr. H. Hengstmann, 
Hamburg-Blankenese, Dormienstr. 5. 


Hochschulnachrichten: Berlin (F.U.): Professor Dr. phil. Hans 
Nachtsheim wurde anläßlich seines 65. Geburtstages der medi- 
zinische Ehrendoktor verliehen. — Dr. med. Wolfgang Faubel, 
Oberarzt der Orthopädischen Univ.-Klin. (Oskar-Helene-Heim), wurde 
für Orthopädie habilitiert. — Dr. med. Hermann Mattenheimer, 
wissenschaftliher Assistent am Physiologisch-chemischen Institut, 
wurde für Physiologische und Klinische Chemie habilitiert. 

Hamburg: Der ao. Prof. Dr. Robert Pr&vöt ist zum Präsi- 
denten der Gesellschaft für Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten 
gewählt worden. — Der o. Prof. Dr. Heinrih Pette weilte vom 
15. Oktober bis zum 20. November 1955 in den USA zur Information 
über den Stand der Virusforschung (vgl. [1955], 43, S. 1413). 

Jena: Prof. Dr. G. Döderlein, Direktor der Univ.-Frauenklin., 
wurde zum International Member des „Inter-Society Cytology Coun- 
cil“ in USA ernannt. 

Zürich: Der Direktor und Chefarzt der medizinischen Abteilung 
des Kantonsspitals in Aarau, Prof. Dr. A. Alder, tritt infolge Er- 
reichung der Altersgrenze in den Ruhestand. — Prof. Dr. G. Fan- 
coni, o. Prof. für Kinderheilkunde, Direktor des Züricher Kinder- 
spitals, wurde von der Medizinischen Fakultät der Universität Paris, 
der Sorbonne, zum Ehrendoktor ernannt. 


Beilagen: Chemische Werke Albert, Wiesbaden. — Dr. Willmar Schwabe, 
G.m.b.H., Karlsruhe. — Klinge, G.m.b.H., München. 
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